Експериментальна і клінічна медицина. 2004 № 4 by unknown
5
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА І КЛІНІЧНА МЕДИЦИНА. 2004. № 4
СОСТОЯНИЕ АНТИОКСИДАНТНОЙ СИСТЕМЫ
И ОСОБЕННОСТИ МЕТАБОЛИЧЕСКИХ ПРОЦЕССОВ
ПРИ ЛОКАЛИЗОВАННОЙ ГНОЙНОНЕКРОТИЧЕСКОЙ
ПРОТЕЙНОЙ ИНФЕКЦИИ
А.Я. Цыганенко, М.М. Мишина, Т.В. Горбач,
В.А. Обманкин, Е.С. Кузнецова
Харьковский государственный медицинский университет
Изучено состояние антиоксидантной системы, системы свободнорадикального окисле)
ния и особенности метаболических процессов в тканях мышей линии ВАLB/c JlacSto с
локализованной гнойно)некротической протейной инфекцией. Изучено влияние моно)
терапии антибактериальными препаратами, иммуномодуляторами и их комбинации
на течение воспалительного процесса. Установлено, что сочетание антибактериального
препарата ципрофлоксацина и иммуномодулятора с антиоксидантным действием по)
лиоксидония оказывает более выраженное терапевтическое действие при локализован)
ной гнойно)некротической протейной инфекции, чем монотерапия.
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Интерес представляет также исследова)
ние роли белков острой фазы в развитии вос)
палительного процесса. Один из таких бел)
ков – гаптоглобин – обладает антиоксидант)
ными свойствами, наряду с церулоплазми)
ном, амилоидом, С)реактивным белком и др.
Гаптоглобин ограничивает поступление же)
леза и цинка в ткани, снижает их доступность
для микроорганизмов, улавливает и транс)
портирует в макрофаги эти микроэлементы.
Гипоферремия и гипоцинкемия, которые обя)
зательно развиваются при ответе острой фа)
зы, очень существенны для повышения ан)
тибактериальной резистентности, так как
цинк и особенно железо – ростовые факторы
ряда бактерий, в частности грамотрицатель)
ных, которые содержат сидерофиллины. Ог)
раничение доступа железа не только повыша)
ет противосептическую защиту, но и снижа)
ет интенсивность свободнорадикальных цеп)
ных процессов, повреждающих ткани [5].
В комплексной оценке состояния струк)
турных и метаболических особенностей орга)
низма в условиях воспалительной патологии
интерес представляют энзимологические ис)
следования, позволяющие определять не
только органоспецифические нарушения, но
и давать оценку состоянию биологических
мембран. В этом плане важным является ис)
следование активности ферментов)маркеров
ТЕОРЕТИЧНА І ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА
МЕДИЦИНА
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
В настоящее время доказано, что при
гнойно)воспалительных процессах в тканях
и клетках организма, наряду со сложными
биохимическими процессами, происходит
активирование многочисленных ферментов,
играющих ведущую роль в очищении раны
от некротических тканей, регенерации и за)
живлении. При этом ферментативная актив)
ность тканей проявляется уже с первых ми)
нут после повреждения. Ранняя активиза)
ция ферментов является одним из защитных
адаптационных механизмов организма в от)
вет на тканевые повреждения.
В динамике патологического процесса
выявлено несколько десятков наиболее важ)
ных ферментов, участвующих в воспали)
тельных процессах [1, 2]. Большую роль в
развитии повреждения клеточных мембран
и исходе воспалительного процесса отводят
состоянию оксидантной и антиоксидантной
системы (АОС), которая находится в тесной
патогенетической взаимосвязи с фермента)
тивной системой [3, 4]. Актуальность иссле)
дования прооксидантно)антиоксидантного
гомеостаза в условиях воспалительной па)
тологии определяется также тем, что в на)
стоящее время учение о воспалении допол)
нено данными о приоритетной роли кисло)
родозависимых бактерицидных механизмов
воспалительного процесса.
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повреждения клеточных мембран, в частно)
сти аспартатаминотрансферазы (АсАТ) и ала)
нинаминотрансферазы (АлАТ), а также фер)
ментов, характеризующих состояние энерге)
тического обмена в тканях – лактатдегидро)
геназы (ЛДГ) и щелочной фосфатазы (ЩФ).
Материал и методы. Моделирование ло)
кализованной гнойно)некротической про)
тейной инфекции проводили на белых мы)
шах линии BALB/c JlacSto, самках, массой
18–20 г, которые содержались в стандарт)
ных условиях вивария, путем внутрикожно)
го введения инфицирующей дозы. Заражаю)
щая доза – 450 млн микробных клеток, вво)
димых дробно, в 0,1 мл физиологического
раствора бактериальной суспензии клиниче)
ского штамма P. mirabilis № 358, выделен)
ного от больного с тяжелым течением про)
тейной инфекции, полученного из Институ)
та эпидемиологии и инфекционных болезней
им. Л.В. Громашевского АМН Украины [6–
8]. Работа с животными проводилась в соот)
ветствии с Европейской конвенцией об ис)
пользовании экспериментальных позвоноч)
ных животных в научных целях [9].
Экспериментальные животные были раз)
делены на следующие группы (по 20 в каж)
дой): 1)я – инфицированные; 2)я – инфици)
рованные животные, которым на протяже)
нии 10 суток 2 раза в сутки вводили ципро)
флоксацин; 3)я – инфицированные живот)
ные, которым на протяжении 10 суток вво)
дили полиоксидоний (через сутки); 4)я – ин)
фицированные животные, которым на про)
тяжении 10 суток вводили комбинацию пре)
паратов (ципрофлоксацин 2 раза в сутки и
полиоксидоний 1 раз в двое суток); 5)я – ин)
тактные животные. Дозы рассчитывали по
формуле Ю.Р. Рыболовлева [10]. Содержание
гаптоглобина, активностей креатинкиназы,
ЩФ, ЛДГ, АсАТ, АлАТ, γ)глутамилтрансфе)
разы (γ)ГТП) определяли с помощью наборов
реактивов фирмы «Оливекс» (Россия) по при)
лагаемым инструкциям, содержание малоно)
вого диальдегида (МДА), диеновых конъюгат
(ДК), сульфгидрильных групп (SH)группы),
активность каталазы определяли спектрофо)
тометрическими методами [11–14].
Результаты и их обсуждение. Как пока)
зали исследования, при воспроизведении ло)
кализованной гнойно)некротической протей)
ной инфекции в сердце инфицированных жи)
вотных (1)я группа) увеличивается актив)
ность процессов перекисного окисления ли)
пидов (ПОЛ): содержание МДА – в 1,3 раза,
ДК – в 1,7 раза по сравнению с этими показа)
телями у интактных животных (табл. 1).
Содержание SH)групп (компонент нефер)
ментативной антиоксидантной защиты) и
активность каталазы (ферментативное зве)
но антиоксидантной системы) снижены, то
есть в сердце у инфицированных животных
имеет место окислительный стресс, уровень
которого зависит от концентрации продуци)
руемых активных форм кислорода. При
окислительном стрессе происходит модифи)
кация практически всех типов макромоле)
кул – нуклеиновых кислот, белков, липи)
дов, углеводов.
В широком разнообразии типов клеток,
подвергающихся действию окислительного
стресса, практически неизменно наблюдались
разрывы цепочек ДНК, окислительная моди)
фикация нуклеотидов, хромосомные аберра)
ции. Все эти процессы приводят к существен)
ным нарушениям метаболических процессов.
В миокарде животных с локализованной гной)
но)некротической протейной инфекцией уве)
личивается активность ЩФ)фермента, осуще)
ствляющего гидролиз монофосфорных эфиров.
Увеличивается активность ЛДГ)фермента ана)
эробного гликолиза. Одновременное увеличе)
ние активности этих ферментов свидетельст)
вует об энергодефицитном состоянии в миокар)
де. Как видно из данных табл. 1, в миокарде
экспериментальных животных снижается ак)
тивность γ)ГТП (фермента, осуществляюще)
го транспорт аминокислот через мембраны) при
одновременном увеличении активности АсАТ
и АлАТ (ферменты катаболизма аминокис)
лот). Эти данные позволяют сделать вывод о
том, что в миокарде животных с локализован)
ной протейной инфекцией активированы про)
цессы катаболизма белка (табл. 1).
В почках у животных 1)й группы также
отмечается увеличение процессов ПОЛ (уве)
личивается содержание МДА и ДК). Однако
в такой же степени увеличивается актив)
ность антиоксидантной системы – содержа)
ние SH)групп и активность каталазы. По)
этому окислительный стресс не развивается,
меньше выражены нарушения метаболизма.
В частности, активность ЩФ и ЛДГ такая
же, как и у интактных животных, то есть
энергообеспеченность ткани достаточная.
Активность γ)ГТП значительно выше, чем у
интактных животных. Также повышена ак)
тивность АсАТ и АлАТ. Следовательно, в
почках животных 1)й группы активирован
метаболизм белка.
В печени животных 1)й группы в наи)
большей мере, чем в других исследованных
тканях, активированы процессы ПОЛ. Пе)
чень – основной орган детоксикации. По)ви)
димому, при действии возбудителя инфек)
ции образуется большое число токсических
продуктов, активизирующих ПОЛ. В то же
время активность АОС снижается: содержа)
ние SH)групп и активность каталазы ниже,
чем у животных интактной группы. Следо)
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
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вательно, в печени имеет место окислитель)
ный стресс, причем степень его выше, чем в
миокарде. Очевидно поэтому значительно
увеличены активность ЩФ и ЛДГ, свиде)
тельствующие о выраженном энергодефици)
те. Активность γ)ГТП увеличена по сравне)
нию с таковой у интактных животных, а
АсАТ и АлАТ – находится на том же уровне.
Следовательно, в печени значительно увели)
чен синтез белка, что можно рассматривать
как компенсаторную реакцию на токсиче)
скую нагрузку. В связи с наличием энергоде)
фицитного состояния такая активация био)
синтеза белка должна сопровождаться угне)
тением других видов синтеза, что приводит
к нарушению функции печени.
У животных, леченных ципрофлоксаци)
ном (2)я группа), в миокарде активность ЩФ
снижается, а ЛДГ – повышается. Следова)
тельно, энергообеспеченность несколько
улучшается. Учитывая то, что для сократи)
тельной функции используется в основном
АТФ, синтезированная в гликолитических
процессах, можно предположить, что функ)
ция миокарда улучшается. Такое улучшение
метаболических процессов можно объяснить
тем, что уменьшение токсической нагрузки
приводит к снижению ПОЛ: уровень ДК и
МДА меньше, чем у животных 1)й группы
(табл. 2). При этом активность АОС увели)
чивается: растет концентрация SH)групп и
активность каталазы. Такие изменения в
окислительно)антиоксидантном гомеостазе
способствуют активации процессов репара)
ции. В частности, установлено, что в мио)
карде животных 2)й группы увеличивается
активность γ)ГТП при снижении активно)
сти АсАт и АлАт (по сравнению с животны)
ми 1)й группы). Такие изменения свидетель)
ствуют об активации метаболизма белка с
преобладанием процессов синтеза.
В почках у животных 2)й группы актив)
ность ЩФ несколько выше, чем у животных
1)й группы, активность ЛДГ достоверно уве)
личивается (по сравнению с 1)й группой), то
есть повышается уровень анаэробного глико)
лиза, что свидетельствует о гипоксии ткани.
Уровень ПОЛ достоверно ниже, концентрация
SH)групп ниже, а каталазы значительно вы)
ше, чем в 1)й группе. Следовательно, актив)
Таблица 1. Показатели уровня ПОЛ, активности АОС и некоторых ферментов
в тканях интактных и инфицированных мышей (M±m)
* р<0,01 по сравнению с интактными животными.
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
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ность ПОЛ снижается за счет резкого увеличе)
ния активности каталазы, способствующей
снижению концентрации активных форм ки)
слорода. Активность γ)ГТП увеличивается, а
АсАТ и АлАТ – снижается (по сравнению с жи)
вотными 1)й группы). Следовательно, в поч)
ках, как и в миокарде, активируется метабо)
лизм белка с преобладанием синтетических
процессов, что можно рассматривать как кри)
терий активации репаративных процессов.
В печени животных 2)й группы значи)
тельно снижается уровень ПОЛ. Отмечается
снижение содержания SH)групп при резкой
активации каталазы и одновременно актив)
ности ЩФ и ЛДГ по сравнению с данными
показателями у инфицированных живот)
ных. Снижение активности анаэробных про)
цессов свидетельствует об активации мито)
хондриального пути синтеза АТФ, который
сопряжен с синтезом перекиси водорода. По)
видимому, с этим связана компенсаторная
активация каталазы, осуществляющей раз)
рушение токсической перекиси. Активация
энергетических процессов способствует вос)
становлению метаболизма. Как видно из
табл. 2, активность γ)ГТП, АсАТ и АлАТ ни)
же, чем у животных 1)й группы, и достигает
уровня таковой у интактных животных. Та)
ким образом, применение ципрофлоксацина
привело к значительному снижению токси)
ческой нагрузки на ткани, способствовало
активации восстановительных процессов.
Однако в почках и миокарде отмечается энер)
годефицитное состояние, что, по)видимому,
связано с влиянием препарата на фермент)
ные системы митохондрий.
У животных 3)й группы (леченных имму)
номодулятором – полиоксидонием) в миокар)
де отмечается снижение концентрации конеч)
ного продукта ПОЛ – ДК. Значительно акти)
вируется АОС: увеличивается концентрация
SH)групп и активность каталазы (табл. 3;
рис. 1). По)видимому, избыточность ПОЛ
предотвращается антиоксидантными систе)
мами. Активность γ)ГТП, АсАТ и АлАт уве)
личивается (по сравнению с таковой у живот)
ных 1)й группы), то есть активируется мета)
болизм белка с преобладанием синтетических
процессов. Одновременно нормализуется ак)
тивность ЩФ, ЛДГ, что свидетельствует о
нормализации энергетического обмена. Дос)
таточный уровень энергообеспечения позво)
лит полностью осуществить восстановление
метаболических процессов в ткани.
В почках уровень ПОЛ такой же, как у
интактных животных, а активность анти)
оксидантной системы повышена, то есть
можно ожидать нормализации метаболиче)
Таблица 2. Показатели уровня ПОЛ, активности АОС и некоторых ферментов
в тканях мышей, леченных ципрофлоксацином (2я группа),
при локализованной гнойнонекротической протейной инфекции (M±m)
Примечание. Здесь и в табл. 3–4 * р<0,01 по сравнению с интактными животными; ** р<0,01 по
сравнению с инфицированными животными; # р<0,05 по сравнению с интактными животными.
Рис. 1. Активность каталазы у мышей
с локализованной гнойно)некротической
протейной инфекцией:
1 – интактные; 2 – инфицированные; 3 – лечен)
ные ципрофлоксацином; 4 – леченные полиокси)
донием; 5 – комбинированное лечение
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
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ских процессов. Активность ЛДГ и ЩФ дос)
товерно снижена, что косвенно свидетельст)
вует об активации аэробных процессов син)
теза АТФ, то есть об увеличении энергообес)
печенности ткани. Активность АсАТ, АлАт
и γ)ГТП такая же, как у интактных живот)
ных, что свидетельствует о нормализации ме)
таболизма белка.
В печени содержание МДА и ДК значи)
тельно ниже аналогичных показателей у жи)
вотных 1)й группы, но несколько выше, чем
у интактных, что, учитывая снижение ЩФ
и ЛДГ, свидетельствует об активации тка)
невого дыхания. Содержание SH)групп и ак)
тивность каталазы – достоверно выше. Нор)
мализация активности АсАТ, АлАт и γ)ГТП
свидетельствует о восстановлении метабо)
лизма белка в ткани.
Следовательно, применение полиоксидо)
ния не только снизило токсическую нагруз)
ку на ткани, но и способствовало активации
энергетического обмена, полному восстанов)
лению процессов метаболизма белка, то есть
устранило нарушение обменных процессов,
связанное с действием токсинов.
При использовании в терапии мышей с
локализованной гнойно)некротической про)
тейной инфекцией комбинации антимикроб)
ного препарата (ципрофлоксацина) и имму)
номодулятора (полиоксидония) – 4)я груп)
па, в миокарде активность процессов ПОЛ
снижается (по сравнению с 1)й группой), ак)
тивируются неферментативное (SH)группы)
и ферментативное звенья АОС, что свиде)
тельствует о высоком уровне антистрессор)
ной защиты организма. Показатели ЩФ и
ЛДГ соответствуют таковым у интактных
животных. Активация АОС привела к нор)
мализации процессов ПОЛ (табл. 4).
В почках у животных 4)й группы актив)
ность ЩФ такая же, как и у животных 1)й
группы, а ЛДГ несколько увеличена, что мо)
Таблица 3. Показатели уровня ПОЛ, активности АОС и некоторых ферментов
в тканях мышей, леченных полиоксидонием (3я группа),
при локализованной гнойнонекротической протейной инфекции (M±m)
Таблица 4. Показатели уровня ПОЛ, активности АОС и некоторых ферментов в тканях
мышей, леченных ципрофлоксацином и полиоксидонием (4я группа), при локализованной
гнойнонекротической протейной инфекции (M±m)
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
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жет свидетельствовать о преимущественном
энергообеспечении вследствие гликолитиче)
ских процессов (табл. 4). Активация ЛДГ –
компенсаторная реакция. Активность АсАт,
АлАт и γ)ГТП такая же, как у интактных жи)
вотных. Уровень ПОЛ снижен, вероятно, за
счет активации ферментативного звена АОС
(активация каталазы при уровне SH)групп не
отличается от таковой в контрольной группе).
В печени животных 4)й группы актив)
ность ЩФ и ЛДГ такая же, как у интактных
животных. Активность ПОЛ ниже, чем в 1)й
группе, содержание SH)групп не отличается
от такового у животных 1)й группы, а ката)
лазы – несколько выше, то есть активация
ферментативного звена АОС предотвращает
развитие окислительного стресса. Актив)
ность АсАТ, АлАТ, γ)ГТП такая же, как в
контрольной группе, что свидетельствует о
нормализации синтеза белка, вероятно, в свя)
зи со снижением токсической нагрузки. Сле)
довательно, при комбинированном примене)
нии препаратов отмечается восстановление
показателей метаболизма.
При биохимическом исследовании крови
мышей было установлено (табл. 5), что у ин)
тельствует о наличии интоксикации орга)
низма (средней степени тяжести).
При лечении инфицированных мышей
комбинацией препаратов содержание МДА
и уровень ДК не отличаются от таковых у
контрольных животных, то есть активация
перекисного окисления блокируется, по)ви)
димому, антиоксидантными системами.
Таблица 5. Биохимические показатели некоторых ферментов в крови мышей
при локализованной гнойнонекротической протейной инфекции и при лечении
Примечания: 1. МСМ – молекула средней массы.
2. * р<0,01 по сравнению с интактными животными; ** р<0,01 по сравнению с инфицированны)
ми; # р<0,05 по сравнению с интактными животными; ## р<0,05 по сравнению с инфицированными.
фицированных животных значительно (в
4,8 раза) увеличивается уровень молекул
средней массы (рис. 2), в 2 раза увеличивает)
ся содержание первичного продукта ПОЛ –
МДА и в 1,2 конечного – ДК. Изменение изу)
чаемых биохимических показателей свиде)
Следовательно, применение комбинации
препаратов более эффективно в терапии ло)
кализованной инфекции, чем применение
монотерапии антимикробным препаратом
ципрофлоксацином и иммуномодулятором
полиоксидонием.
Рис. 2. Уровень молекул средней массы
 у животных:
1 – интактных; 2 – инфицированных; 3 – лечен)
ных ципрофлоксацином; 4 – леченных полиокси)
донием; 5 – комбинацией препаратов
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СТАН АНТИОКСИДАНТНОЇ СИСТЕМИ ТА ОСОБЛИВОСТІ МЕТАБОЛІЧНИХ ПРОЦЕСІВ ПРИ ЛОКАЛІ*
ЗОВАНІЙ ГНІЙНО*НЕКРОТИЧНІЙ ПРОТЕЙНІЙ ІНФЕКЦІЇ
А.Я. Циганенко, М.М. Мішина, Т.В. Горбач, В.О. Обманкін, О.С. Кузнєцова
Вивчено стан антиоксидантної системи та системи вільнорадикального окиснення в тканинах
мишей лінії BALB/c JlacSto з локальною гнійно)некротичною протейною інфекцією та вплив мо)
нотерапії антибактеріальними препаратами, імуномодуляторами та їх сполученням на перебіг за)
пального процесу. Встановлено, що сполучення антибактеріального препарату ципрофлоксацину та
імуномодулятора з антиоксидантною дією поліоксидонію має більш виразну терапевтичну дію при
локалізованій гнійно)некротичній протейній інфекції, ніж монотерапія.
Ключові слова: локалізована гнійнонекротична протейна інфекція, ципрофлоксацин, поліокси
доній, біохімічні показники.
STATE OF THE ANTIOXIDATIVE SYSTEM AND SPECIFITY OF METABOLIC PROCESSES IN EXPERIMEN*
TAL PROTEUS SEPSIS
A.Ya. Tsyganenko, M.M. Mishina, T.V. Gorbach, V.O. Obmankin, E.S. Kyznetsova
The state of the antioxidative and free)radical oxidative systems in mice BALB/c JLacSto line tissues
with local purulent)necrotic proteus infection was studied. The authors investigated the influence of
ciprofloxacin, polyoxidoniy alone and in combination on the inflammatory processes. It’s established that
combination of the antibacterial preparate and the immunomodulator with the antioxidative property
polyoxidoniy is more successfule in local purulent)necrotic proteus infection treatment than alone
preparates.
Key words: local purulentnecrotic proteus infection, ciprofloxacin, polyoxidoniy, metabolizm, bioche
mical indexes.
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ВЛИЯНИЕ ПОЛИЭТИЛЕНГЛИКОЛЕЙ
НА ПРОЦЕССЫ НЕЙРОГУМОРАЛЬНОЙ РЕГУЛЯЦИИ
В.И. Жуков, Л.Д. Пoпова
Харьковский государственный медицинский университет
Изучено влияние полиэтиленгликолей (ПЭГ) на параметры связывания рецепторов био)
генных аминов (катехоламинов и серотонина), проницаемость мембран для ионов каль)
ция, содержание циклических нуклеотидов и ферментов их синтеза в головном мозге
крыс. Обнаружено, что ПЭГ усиливали норадренергическую трансмиссию в коре голов)
ного мозга как через β), так и через α
1
)адренорецепторы. Полиэтиленгликоли повыша)
ли сродство 5)НТ1) и уменьшали сродство 5)НТ2)серотониновых рецепторов, снижая
В
max
 обоих типов рецепторов. Обнаружены снижение проницаемости мембран головного
мозга для Са2+, активация гуанилатциклазной и ингибирование аденилатциклазной
мессенджерных систем у крыс, подвергнутых воздействию ПЭГ.
Ключевые слова: полиэтиленгликоли, биогенные амины, рецепторы, ионы кальция,
аденилатциклаза, гуанилатциклаза, циклические нуклеотиды.
ляет функционирование аденилатциклазной
и гуанилатциклазной мессенджерных систем
в условиях реализации нейрогуморальных
эффектов биогенных аминов.
Биогенные амины (катехоламины и серо)
тонин) обеспечивают структурно)метаболиче)
скую перестройку организма, направленную
на поддержание гомеостаза. Они выполняют
в головном мозге функции нейромедиаторов,
модуляторов, нейрогормонов и входят в еди)
ную функциональную моноаминергическую
систему [5]. Моноаминергические нейронные
системы являются важным фактором инте)
грации функциональной активности голов)
ного мозга. Они оказывают активирующее
или тормозное влияние на структуры проме)
жуточного и переднего мозга [6, 7].
Учитывая широкие масштабы примене)
ния ПЭГ и их способность влиять на струк)
туру и функции мембран, мы поставили цель
определить функциональное состояние ре)
цепторов моноаминов, проницаемость мем)
бран, системы вторичных посредников после
токсического воздействия ПЭГ на организм
животных. Для этого исследовали парамет)
ры связывания (константу диссоциации К
d
и максимальное количество мест связывания
В
max
) α
1
) и β)адренорецепторов, 5)НТ1) и
5)НТ2)серотониновых рецепторов, прони)
цаемость мембран для ионов кальция, содер)
жание циклических нуклеотидов и фермен)
тов их синтеза в головном мозге крыс.
Материал и методы. Исследования вы)
полнены на 120 крысах популяции Вистар
(самцы) массой 150–180 г, которым ежеднев)
но с помощью зонда внутрижелудочно вводи)
ли ПЭГ марок Л)202, Лд)303, Л)1601 «Р»,
Л)402, Л)502, Л)1502, Л)2402, Л)3603
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
Полиэтиленгликоли (ПЭГ) нашли широ)
кое применение в биологии и медицине как
криоконсерванты биологических объектов
(красного костного мозга, крови, стекловид)
ного тела, хрусталика и др.). Многие пред)
ставители ПЭГ являются основными компо)
нентами для получения эластичных, жест)
ких и полужестких полиуретанов, синтети)
ческой кожи, пластмасс, эпоксидных смол,
эмалей, лаков и т. д.
При изучении структурно)метаболиче)
ских механизмов влияния ПЭГ на организм
теплокровных животных было обнаружено,
что они усиливают процессы свободноради)
кального окисления и перекисного окисле)
ния липидов (ПОЛ), ингибируют антиокис)
лительную активность тканей и процессы
биоэнергетики [1].
Структурные перестройки биологиче)
ских мембран, происходящие при переокис)
лении эндогенных мембранных липидов, из)
менение микровязкости мембран, заряда,
проницаемости, гидрофобного объема спо)
собствуют изменению активности мембра)
носвязанных ферментов [2, 3], белков)ре)
цепторов, что приводит к нарушению нейро)
гуморальной регуляции и, прежде всего, в
системе вторичных посредников – цикличе)
ский аденозинмонофосфат (цАМФ) и цикли)
ческий гуанозинмонофосфат (цГМФ).
Участие циклических нуклеотидов в
функционировании систем регуляции прак)
тически всех сторон метаболизма определяет
особую роль исследований их содержания и
метаболизма при различных патологических
состояниях животных и воздействии токси)
ческих веществ [4]. При этом внутриклеточ)
ная концентрация Са2+ существенно опреде)
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в 1/100 ДЛ
50
. Длительность введения ве)
ществ в подостром опыте составляла 30 су)
ток. Через 24 ч после окончания подострого
воздействия ксенобиотиков и последующей
легкой анестезии эфиром животных умерщв)
ляли методом цервикальной дислокации.
Параметры связывания (константы дис)
социации К
d
 и максимальное число мест свя)
зывания В
max
) лигандов моноаминергических
рецепторов определяли методом равновесно)
го связывания меченных тритием высокоаф)
финных лигандов рецепторами во фракции
грубых синаптосом головного мозга. Грубую
синаптосомальную фракцию выделяли по
методу De Robertis [8].
Параметры связывания высокоаффин)
ного антагониста α
1
)адренорецепторов 3Н)
WB4101 определяли методом D. U’Prichard
et al. [9]. В качестве меченого лиганда исполь)
зовали 3Н)WB4101 фирмы «Amersham», Ве)
ликобритания (0,55 или 1,48 ТБк/ммоль) в
диапазоне концентраций от 0,4 до 9,6 нмоль.
Параметры связывания 3Н) (дигидроал)
пренолола (1,41 или 2,11 ТБк/ммоль, «Am)
ershаm», Великобритания) β)адренорецепто)
рами определяли методом D.B. Bylund,
S.H. Snyder [10]. Диапазон концентраций со)
ставлял от 0,25 до 6,00 нмоль. Параметры
связывания селективных лигандов серото)
ниновых рецепторов изучали по методу
S.J. Peroutka, S.H. Snyder [11]. В качестве
селективного лиганда рецепторов первого
типа (5)НТ1) использовали 3Н)серотонин,
диапазон концентраций которого составлял
от 1,0 до 10,0 нмоль. Для характеристики
рецепторов второго типа (5)НТ2) использо)
вали 3Н)спиперон (0,62 ТБк/ммоль, «Amer)
sham», Великобритания), кривые насыще)
ния строили в возрастающей концентрации
от 0,15 до 1,5 нмоль.
Параметры связывания лигандов с моно)
аминергическими рецепторами вычисляли в
координатах Скэтчарда по программе «Ли)
ганд» (ХГМУ).
При изучении проницаемости мембран
для Са2+ использовали метод поглощения
45Са2+ мембранными фракциями. Мембраны
ресуспендировали в специальной среде хра)
нения, состоящей из глюкозы – 10 mM;
NaCl – 140 mM; MgCl
2 
– 0,1 mM, CaCl
2
 –
0,1 mM, Hepes)Tpuc)20 mM [12]. Аликвоты
переносили в среду инкубации (среда хране)
ния с добавлением 5 µCi 45CaCl
2
). Калийза)
висимое поглощение проводили с добавлени)
ем 60 mM KCl. Инкубировали 20 мин при
37 °С, затем фильтровали с помощью Milli)
pore (США) и промывали средой хранения с
исключением глюкозы и добавлением 1 mM
ЭДТА. В качестве «нулевой точки» исполь)
зовали пробу с добавлением холодного ра)
диоактивного раствора и немедленной фильт)
рацией. Радиоактивность пробы пересчиты)
вали на 1 мг мембранного белка [13].
Активность аденилатциклазы определя)
ли в грубой синаптосомальной фракции го)
ловного мозга по методу, описанному в ра)
боте [14], с незначительными модификация)
ми; активность гуанилатциклазы – по мето)
ду, изложенному в работе [15]. Среда инку)
бации для определения активности адени)
латциклазы включала 50 мкМ трис)HCl (pH
7,5), 6 мкМ MgCl
2
, 10 мкМ креатинфосфа)
та, 0,5 мг/мл креатинфосфокиназы, 10 мкМ
теофиллина, 3 мкМ АТФ. Концентрация эф)
фектора NaF – 10 мкМ, изопротеренола –
10)3 М. При определении активности гуани)
латциклазы использовали среду инкубации,
содержащую 50 мкМ трис)HCl (pH 7,5), 4 мкМ
MgCl
2
, 4 мкМ креатинфосфата, 0,7 мг/мл
креатинфосфокиназы, 10 мкМ теофиллина,
1 мкМ ГТФ. Реакцию инициировали добав)
лением биоматериала. Инкубацию проводи)
ли в течение 10 мин при 37 °С на водяной ба)
не. Реакцию останавливали кипячением на
водяной бане в течение 3 мин. В контрольные
пробы субстрат (соответственно АТФ или
ГТФ) добавляли после кипячения. Об актив)
ности аденилат) и гуанилатциклаз судили по
накоплению продуктов ферментативной ре)
акции (цАМФ и цГМФ).
Содержание циклических нуклеотидов
определяли радиоиммунологическим мето)
дом с использованием стандартных наборов
реактивов фирмы Amersham.
Полученные данные статистически обра)
ботали [16].
Результаты и их обсуждение. Обнаруже)
но, что ПЭГ на основе диолов и триолов су)
щественно влияли на параметры связыва)
ния высокоселективных лигандов с адрено)
рецепторами. Они повышали сродство и уве)
личивали максимальное количество мест
связывания как высоко), так и низкоаффин)
ного пула β)адренорецепторов в коре голов)
ного мозга (табл. 1).
Учитывая, что влияние ПЭГ на сродство
рецепторов и В
max
 не всегда однонаправленно,
предприняли попытку рассчитать силу дей)
ствия медиатора. Как известно, на силу дей)
ствия медиатора влияют три составляющие:
количество медиатора в синаптической ще)
ли, сродство рецепторов к медиатору и коли)
чество этих рецепторов. Поскольку в усло)
виях эксперимента использовали одинако)
вые концентрации лиганда у обеих групп жи)
вотных, правомерно определение силы дей)
ствия медиатора как произведения К
с
 на В
max
.
Так как К
с
 = 1/К
d
, тогда С = В
max
/К
d
, мкМ/мг
[17]. Как показали результаты исследова)
ний, сила действия медиатора возрастала в
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среднем на 84 % для высокоаффиинного и
на 57,8 % для низкоаффинного пула β)адре)
норецепторов (рис. 1).
Влияние ПЭГ на β)адренергическую транс)
миссию зависело от молекулярной массы ПЭГ:
чем меньше молекулярная масса, тем более
выражен эффект. Возможно, это связано с раз)
ной их способностью проходить через гемато)
энцефалический барьер.
селективного лиганда на высокоаффинный
пул α
1
)рецепторов после воздействия глико)
лей была значительно выше, чем у интакт)
ных животных. Изменения в силе действия
3Н)WB4101 на низкоаффинный пул α
1
)адре)
норецепторов менее выражены по сравнению
с высокоаффинным пулом (рис. 2). Зависи)
мости между молекулярной массой и силой
эффекта ПЭГ не обнаружено.
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Таблица 1. Влияние полиэтиленгликолей (1/100 ДЛ
50
) на параметры связывания
3Ндигидроалпренолола βадренорецепторами коры головного мозга крыс
Примечание. Здесь и в табл. 2, 3 и 5 * p<0,05; ** p<0,01; # p<0,001.
Рис. 1. Сила действия 3Н)дигидроалпренолола
на β)адренорецепторы в коре головного мозга
под влиянием ПЭГ:
1 – контроль; 2 – Л)202; 3 – Л)3603; 4 – Л)2402;
5 – Л)1502
С, мкМ/мг белка
1
2
3
4
5
Таблица 2. Влияние полиэтиленгликолей (1/100 ДЛ
50
) на параметры связывания
3НWB4101 a
1
адренорецепторами коры головного мозга крыс
Рис. 2. Сила действия 3Н)WB4101
на α
1
)адренорецепторы в коре головного мозга
под влиянием ПЭГ (p<0,05):
1 – контроль; 2 – Л)202; 3 – Л)3603; 4 – Л)2402;
5 – Л)1502
Несколько иным было влияние ПЭГ на
α
1
)адренорецепторы. Сродство α
1
)адреноре)
цепторов по отношению к селективному ан)
тагонисту (3Н)WB4101) после затравки ПЭГ
также повышалось, но при этом уменьшалось
количество способных активироваться рецеп)
торов (табл. 2). Тем не менее сила действия
С, мкМ/мг белка
Данные литературы относительно влия)
ния норадреналина на возбудимость голов)
ного мозга достаточно противоречивы. Мно)
гие авторы разделяют мнение о гетерогенно)
сти функциональных эффектов биогенных
моноаминов [5, 18]. Они зависят как от ти)
па рецепторов биогенного амина, так и от
1
2
3
4
5
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структуры головного мозга. Полагают, что
возбуждающие эффекты норадреналина в го)
ловном мозге реализуются через α
1
)адрено)
рецепторы [19], а тормозные – через β)адре)
норецепторы [20].
Полученные нами результаты свидетель)
ствуют об усилении ПЭГ норадренергической
нейротрансмиссии как через β), так и через
α
1
)адренорецепторы в коре головного мозга
крыс. Следует отметить, что количество α
1
)
адренорецепторов в коре головного мозга
значительно превышает количество β)адре)
норецепторов. Это дает возможность предпо)
ложить, что эффекты норадреналина в коре
головного мозга осуществляются в основном
через α
1
)адренорецепторы. Учитывая данные
литературы о реализации возбуждающих эф)
фектов норадреналина через α
1
)адренорецеп)
торы, а тормозящих – через β)адренорецеп)
торы, можно предположить преобладание
возбуждающих эффектов норадреналина в
коре головного мозга крыс, подвергнутых
воздействию ПЭГ.
При изучении влияния ПЭГ на серотони)
нергические процессы было обнаружено, что
исследованные ксенобиотики в 1,5–2,0 раза
снижали сродство и на 17–36 % – количество
5)НТ2)серотониновых рецепторов (табл. 3),
в результате чего сила действия медиатора сни)
жалась в 2,5 раза.
Серотонин оказывает ингибирующие эф)
фекты через 5)НТ1)серотониновые рецепто)
ры. Показано, что активация 5)НТ1 рецеп)
торов приводит к ингибированию эпилепто)
формной активности [21]. В связи с этим по)
вышение сродства указанных рецепторов к
серотонину приводит к снижению активно)
сти серотониноцептивных нейронов.
Все изученные ПЭГ достоверно снижали
содержание цАМФ и активность адени)
латциклазы, при этом активность гуанилат)
циклазы и содержание цГМФ повышались
(табл. 5).
Следует отметить, что процент снижения
активности аденилатциклазы был менее вы)
ражен, чем процент снижения содержания
цАМФ, а повышение активности гуанилат)
циклазы было более существенным, чем по)
вышение концентрации цГМФ. Например,
под влиянием Л)2402 активность аденилат)
циклазы снижалась на 16 %, а концентра)
ция цАМФ – на 42 %, активность гуанилат)
циклазы возрастала на 126 %, а содержание
цГМФ – всего лишь на 62 %. Эти результа)
ты свидетельствуют об усилении распада
циклических нуклеотидов под влиянием ис)
следованных ксенобиотиков. При этом вели)
чина соотношения существенно снижалась
с 10,6 для контрольных животных до 2,2 по)
сле воздействия Л)402 (в среднем до 3,4).
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Таблица 3. Влияние полиэтиленгликолей (1/100 ДЛ
50
) на параметры связывание
3Нспиперона 5НТ2серотониновыми рецепторами коры головного мозга крыс
Таблица 4. Влияние полиэтиленгликолей
(1/100 ДЛ
50
) на параметры связывания
3Нсеротонина 5НТ1серотониновыми
рецепторами коры головного мозга крыс
Полагают, что серотониновые рецепторы
второго типа (5)НТ2) опосредуют поведен)
ческие и другие эффекты разных фармако)
логических препаратов, которые влияют на
серотонинергические системы [21]. Сейчас
известно, что 5)НТ2 реализуют в ЦНС про)
цессы возбуждения [22]. Снижение сродст)
ва и уменьшение количества 5)НТ2)рецеп)
торов в коре головного мозга после воздейст)
вия ПЭГ свидетельствуют о снижении про)
цессов возбуждения, реализуемых через се)
ротониновые рецепторы.
Сродство 5)НТ1)серотониновых рецепто)
ров под влиянием ПЭГ повышалось, но при
этом снижалось В
max
 (табл. 4), поэтому сила
действия медиатора практически не изменя)
лась.
* p<0,05; ** p<0,01.
При изучении влияния фармакологиче)
ских препаратов, изменяющих соотношение
цАмф/цГМФ, на резистентность животных
к острой гипоксии [23] было обнаружено, что
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средства, повышающие величину соотноше)
ния цАМФ/цГМФ, снижают выживаемость
животных, а средства, снижающие эту вели)
чину, повышают выживаемость. Та же зако)
номерность была выявлена и для других экс)
тремальных воздействий. Возможно, измене)
ния в системе циклических нуклеотидов, раз)
вивающиеся в результате токсического воз)
действия ПЭГ, являются механизмами адап)
тации животных к экстремальным условиям.
Для выяснения причины снижения ак)
тивности аденилатциклазы у крыс, затрав)
ленных ПЭГ, определяли не только базаль)
ную активность аденилатциклазы, но и ак)
тивность фермента на фоне стимулирующего
влияния изопротеренола и фтористого натрия.
Изопротеренол относится к группе кате)
холаминов и оказывает стимулирующее дей)
ствие на β)адренорецепторы, то есть он ими)
тирует эффекты норадреналина. Помимо
гормонов, сильным активирующим действи)
ем на аденилатциклазу обладает NaF. В от)
личие от гормонов, NaF действует только в
бесклеточных системах, по)видимому, непо)
средственно влияя на каталитическую субъ)
единицу. Фтористый натрий широко исполь)
зуют для выявления полной активности пре)
паратов аденилатциклазы из различных
тканей. Базальную и модулируемую адени)
латциклазную активность изучали на пре)
паратах мембран синаптосом мозга. В ходе
эксперимента было обнаружено, что в синап)
тосомах головного мозга контрольных жи)
вотных изопротеренол повышал активность
фермента всего лишь на 4 % (табл. 6).
Полученные результаты согласуются с
данными о преобладании α
1
)адренорецепто)
ров в коре головного мозга над β)адреноре)
цепторами. Этот факт дает возможность пред)
положить, что эффекты норадреналина в ко)
ре головного мозга осуществляются в основ)
ном через α
1
)адренорецепторы.
У животных, затравленных ПЭГ, изопро)
теренол не оказывал стимулирующего влия)
ния на аденилатциклазу синаптосом голов)
ного мозга, что может быть связано или со
снижением количества β)адренорецепторов
у этих животных, или с нарушением индук)
торных связей между рецептором и сопря)
гающей субъединицей.
Добавление в среду инкубации NaF по)
высило активность аденилатциклазы в пре)
паратах синаптосом головного мозга как
контрольной, так и опытной групп живот)
ных (в среднем на 60 %). Но по абсолютной
величине активность аденилатциклазы в го)
ловном мозге крыс, затравленных ПЭГ, бы)
ла более чем в два раза ниже по сравнению с
контролем, что может указывать на сниже)
ние синтеза этого фермента.
Полученные результаты (табл. 7) свиде)
тельствуют о снижении проницаемости мем)
бран клеток головного мозга под влиянием
Лд)303, Л)1601 «P» и мембран гепатоцитов
печени под влиянием Л)1601 «Р».
К+)стимулируемое поглощение Са2+ отра)
жает проницаемость мембран в условиях
полной их деполяризации высокими кон)
центрациями К+. Высокие концентрации К+
в среде могут имитировать действие медиа)
Таблица 5. Влияние полиэтиленгликолей (1/100 ДЛ
50
) на содержание цАМФ и цГМФ,
уровни базальной активности аденилат и гуанилатциклаз
в коре головного мозга крыс (n=6)
Таблица 6. Влияние ксенобиотиков на активность аденилатциклазы в препаратах
мембран синаптосом мозга крыс, нмоль/( мг белка·мин) (n=6)
Примечание.  p<0,001.
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торов, которые изменяют проницаемость
мембран одновременно или вследствие депо)
ляризации. Лд)303 и Л)1601 «Р» снижали
К+)стимулируемое поглощение Са2+ мембра)
нами головного мозга. В печени их влияние
было противоположным: Лд)303 на 16 % по)
вышал, а Л)1601 «Р» в 1,8 раза понижал
К+)стимулируемое поглощение Са2+ мембра)
нами гепатоцитов.
В норме осуществляется очень жесткая
регуляция внутринейронального свободного
Ca2+, поддерживающая уровень свободного
Са2+ ниже 0,1 µM [24]. Концентрация внут)
риклеточного кальция может изменяться как
в результате входа внеклеточного Ca2+, так и
мобилизации его внутриклеточных депо. Вне)
клеточный Са2+ может поступать в нейрон по)
средством потенциалзависимых кальциевых
каналов, при деполяризации нейрона, путем
активации ионотропных каналов глутамат)
ных рецепторов [25]. Мобилизация внутри)
клеточного Са2+ медиируется путем актива)
ции фосфатидилинозитольной системы.
Полученные данные свидетельствуют об
ослаблении ПЭГ)влияния тех медиаторов и
гормонов, которые реализуют свои эффекты
за счет непосредственного изменения прони)
цаемости мембран для Са2+.
Возможно, что у животных, подвергну)
тых воздействию гликолей, быстрое измене)
ние концентрации внутриклеточного Са2+
обеспечивается в основном за счет внутрикле)
точных депо, что подтверждается данными о
влиянии гликолей на содержание цикличе)
ских нуклеотидов (см. табл. 1).
Как известно, повышение концентрации
внутриклеточного Са2+ медиирует образова)
ние цГМФ [26] и ингибирует активность аде)
нилатциклазы [5]. Понижение гликолями
концентрации цАМФ и повышение ими со)
держание цГМФ в коре головного мозга на
фоне снижения проницаемости синаптиче)
ских мембран к ионам кальция дает основа)
ние предполагать усиление нейротрансмис)
сии, реализуемой через фосфатидилинози)
тольную систему.
Выводы
Данные о роли различных типов рецепто)
ров биогенных аминов в регуляции возбуди)
мости головного мозга дает основание пред)
положить, что в коре головного мозга крыс,
подвергнутых воздействию ПЭГ, преоблада)
ют возбуждающие эффекты норадреналина и
снижены процессы возбуждения, реализуе)
мые через серотониновые рецепторы.
Данные о снижении ПЭГ)базальной и К+)
стимулируемой проницаемости мембран для
ионов кальция свидетельствуют об ослабле)
нии ими влияния тех медиаторов и гормо)
нов, которые реализуют свои эффекты за счет
непосредственного изменения проницаемо)
сти мембран для Са2+.
Обнаруженные изменения в содержании
циклических нуклеотидов в коре головного
мозга на фоне снижения проницаемости си)
наптических мембран к ионам кальция да)
ют основание предполагать усиление ней)
ротрансмиссии, реализуемой через фосфати)
дилинозитольную систему.
Снижение проницаемости мембран для
Са2+, возможно, является одним из механиз)
мов защиты организма от высоких концен)
траций внутриклеточного Са2+.
Полученные результаты подтверждают
активацию гуанилатциклазной и ингибиро)
вание аденилатциклазной мессенджерных
систем, что, с одной стороны, указывает на
преобладание процессов возбуждения над
процессами торможения в головном мозге, с
другой – обеспечивает выживание животных
в экстремальных условиях токсификации ор)
ганизма.
Снижение эффективности аденилатцик)
лазной мессенджерной системы у крыс, под)
вергнутых воздействию ПЭГ, вызвано как
нарушениями в системе β)адренорецепторно)
го аппарата синаптосом, так и уменьшени)
ем абсолютного количества аденилатцикла)
зы, что, очевидно, связано с ингибировани)
ем экспрессии генетического аппарата, со)
провождающейся снижением синтеза этого
фермента de novo.
Таблица 7. Влияние ксенобиотиков (1/100 ДЛ
50
) на поглощение 45Са2+
препаратами мембран печени и мозга белых крыс, имп/(мин·мг белка)
* p<0,001.
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ВПЛИВ ПОЛІЕТИЛЕНГЛІКОЛІВ НА ПРОЦЕСИ НЕЙРОГУМОРАЛЬНОЇ РЕГУЛЯЦІЇ
В.І. Жуков, Л.Д. Попова
Вивчено вплив гліколів на параметри зв’язування рецепторів біогенних амінів (катехоламінів і
серотоніну), проникність мембран для іонів кальцію, вміст циклічних нуклеотидів і ферментів їх
синтезу в головному мозку щурів. Виявлено, що ПЕГ посилювали норадренергічну трансмісію у корі
головного мозку як через β), так і через α
1
)адренорецептори. Поліетиленгліколі підвищували спорід)
неність 5)НТ1) та зменшували спорідненість 5)НТ2)серотонінових рецепторів, зменшуючи В
max
 обох
типів рецепторів. Виявлено зниження проникності мембран головного мозку для Са2+, активацію
гуанілатциклазної та гальмування аденілатциклазної месенджерних систем у токсикованих ПЕГ
щурів.
Ключові слова: поліетиленгліколі, біогенні аміни, рецептори, іони кальцію, аденілатциклаза,
гуанілатциклаза, циклічні нуклеотиди.
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INFLUENCE OF POLYETHYLENE GLYCOLS ON NEURONAL AND HUMORAL PROCESSES
V.I. Zukov, L.D. Popova
The influence of polyethylene glycols (PEG) on the parameters of binding biogenic amine receptors,
Ca2+ membrane permeability, the content of cyclic nucleotides and enzymes of their synthesis in rat brain
was studied. PEG was found to stimulate the noradrenergic transmission through both  β) and α
1
)adreno)
receptors in rat cortex. PEG increased the affinity of 5HT1) and decreased that of 5HT2)serotoninergic
receptors, diminishing B
max
 of both types of receptors. The decrease of brain membrane permeability to
Ca2+, the activation of guanylate cyclase messenger system and the inhibition of adenylate cyclase one in
rats exposed by PEG were found.
Key words: polyethylene glycols, biogenic amines, receptors, calcium ions, adenylate cyclase, guany
late cyclase, cyclic nucleotides.
СОДЕРЖАНИЕ ГЕМОПОЭТИЧЕСКИХ
КОЛОНИЕСТИМУЛИРУЮЩИХ ФАКТОРОВ
В ПЕРИФЕРИЧЕСКОЙ КРОВИ КРЫС
ПРИ ХРОНИЧЕСКОМ ИММУННОМ ВОСПАЛЕНИИ
А.Н. Шевченко
Харьковский государственный медицинский университет
Развитие хронического иммунного воспаления у крыс сопровождалось фазным повыше)
нием содержания Г)КСФ и ГМ)КСФ в периферической крови. При этом достоверное
увеличение содержания Г)КСФ происходило на 3)и, 7)е и особенно 21–28)е сутки, а
ГМ)КСФ – на 1)е и 3)и сутки с пиком на 3)и.
Ключевые слова: воспаление, гемопоэз, колониестимулирующие факторы.
Статистическую обработку результатов
проводили с использованием t)критерия
Стьюдента.
Результаты и их обсуждение. Содержа)
ние Г)КСФ имело тенденцию к повышению
к 6)му часу и 1)м суткам в 1,3 и 1,6 раза,
было достоверно увеличено на 3)и и 5)е су)
тки в 1,6 и 1,5 раза, характеризовалось тен)
денцией к снижению к 10)м и 14)м суткам в
1,4 и 1,2 раза и повторным значительным
увеличением на 21)е и 28)е сутки в 3,4 и 3,1
раза (рисунок).
Содержание ГМ)КСФ значительно увели)
чивалось на 1)е и 3)и сутки в 3,1 и 4,4 раза,
практически возвращалось к исходному на
14)е и имело тенденцию к увеличению на 21)е
и 28)е сутки в 2,0 и 1,7 раза.
Таким образом, развитие хронического
иммунного воспаления у крыс сопровожда)
лось фазным повышением содержания
Г)КСФ и ГМ)КСФ в периферической крови.
При этом достоверное увеличение содержа)
ния Г)КСФ происходило на 3)и и 7)е и осо)
бенно на 21–28)е сутки, а ГМ)КСФ – на 1)е
и 3)и сутки с пиком на 3)и. Как уже указы)
валось [1–3], содержание КСФ в крови, по)
видимому, отражает соотношение между их
продукцией и расходованием (связыванием
со специфическими рецепторами на костно)
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
В предыдущих исследованиях нами изу)
чено содержание гемопоэтических колоние)
стимулирующих факторов (КСФ) – грануло)
цитарного (Г)КСФ) и гранулоцитарно)макро)
фагального (ГМ)КСФ) – в крови на моделях
острого инфекционного [1], хронизирующе)
го карагиненового асептического [2] и хрони)
ческого гранулематозного [3] воспаления у
крыс начиная с 6)го часа и по 28)е сутки. Су)
щественное значение имеет исследование со)
держания Г)КСФ и ГМ)КСФ в динамике при
хроническом иммунном воспалении и сравне)
ние его с таковым при хроническом неиммун)
ном (гранулематозном) воспалении. Это и
явилось целью настоящего исследования.
Материал и методы. Опыты поставлены
на 54 крысах)самцах линии Вистар массой
180–200 г. Воспаление типа адъювантного
артрита вызывали введением в субплантар)
ный апоневроз полного адъюванта Фрейнда
в дозе 0,1 мл [4].
В динамике воспаления начиная с 6)го ча)
са и до 28)х суток исследовали содержание
Г)КСФ и ГМ)КСФ в периферической крови им)
муноферментным методом с помощью соответ)
ствующих тест)систем производства Рeninsu)
la (США) и ООО «Протеиновый контур»
(Санкт)Петербург) на фотоэлектрическом ана)
лизаторе АИФ)Ц)01С ПО «Витязь» (Россия).
Поступила 24.12.03
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мозговых клетках)предшественниках и зре)
лых лейкоцитах). При хроническом иммун)
ном воспалении в ранние («нейтрофиль)
ные») сроки воспаления расходование
Г)КСФ преобладает над его продукцией, в бо)
лее поздние («моноцитарные») сроки это от)
носится к ГМ)КСФ.
Представляет интерес сравнение содер)
жания Г)КСФ и ГМ)КСФ в периферической
крови крыс при хроническом иммунном и не)
иммунном воспалении. При неиммунном
воспалении достоверное увеличение содер)
жания Г)КСФ также наблюдалось на 3)и су)
тки, но было более стойким (продолжалось
до 28)х суток) и значительным (увеличива)
лось в 10,2 и 9,9 раза на 14)е и 28)е сутки,
соответствующие пикам увеличения). Содер)
жание ГМ)КСФ увеличивалось раньше – уже
на 6)й час и также было более продолжитель)
ным (до 10)х суток) и значительным (в 7,4
раза на 1)е сутки и в 8,6 раза на 7)е) [3]. Это,
по)видимому, обусловлено разницей в коли)
чественной динамике лейкоцитов в перифе)
рической крови: при хроническом иммунном
воспалении более выражена лимфоцитар)
ная, при неиммунном – моноцитарная реак)
ция, а моноциты являются основными про)
дуцентами КСФ [5–10].
ГМ)КСФ оказывает широкое воздействие
на клетки крови, участвующие в противоин)
фекционном ответе. Он способен увеличивать
выживаемость нейтрофилов, эозинофилов и
моноцитов за счет торможения апоптоза.
Кроме того, данный цитокин увеличивает ад)
гезивные свойства нейтрофилов, усиливает
их фагоцитоз и дегрануляцию, а также син)
тез лейкотриена В
4
, высвобождение арахи)
доновой кислоты. Кроме того, увеличивает)
ся регенерация супероксиданион радикала и
антителозависимая клеточная цитотоксич)
ность. ГМ)КСФ способен увеличить респи)
раторный взрыв нейтрофилов, как адгезиро)
ванных к поверхности эндотелия, так и на)
ходящихся в суспензии, однако прямо ак)
тивируются лишь адгезированные клетки.
Интересно, что в низких концентрациях
ГМ)КСФ способствует подвижности нейтро)
филов, а в высоких – тормозит ее. Это спо)
собствует накоплению нейтрофилов в очаге
воспаления, отличающемся наличием кле)
ток, продуцирующих ГМ)КСФ. ГМ)КСФ мо)
жет взаимодействовать с клетками моноци)
томакрофагального ростка, увеличивая фа)
гоцитарную и антителозависимую цитоток)
сичность, а также противогрибковую актив)
ность. Он повышает экспрессию молекул
второго класса главного комплекса гисто)
совместимости, равно как и продукцию ФНО
и ИЛ)1. Эти молекулы способны значитель)
но усилить системные воспалительные про)
явления. ГМ)КСФ способен побуждать мо)
ноциты)макрофаги синтезировать Г)КСФ,
моноциты – синтезировать М)КСФ и нейтро)
филы – синтезировать ИЛ)6 и ИЛ)8. Назна)
чение ГМ)КСФ здоровым добровольцам при)
водит к повышению адгезии эозинофилов с
увеличением функциональной активности
бета)1 и бета)2 интегринов [5–10].
Воздействие Г)КСФ на зрелые клетки в ос)
новном ограничено нейтрофилами. Этот ци)
токин повышает продукцию супероксидани)
он радикала нейтрофилами. In vitro Г)КСФ
способен увеличивать экспрессию CD11b,
CD18, CD35, CR1, рецепторов для C3b и IgA,
а также увеличивать аффинность адгезивной
молекулы LAM)1. Кратковременное назна)
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
Содержание Г)КСФ (1) и ГМ)КСФ (2) в периферической крови крыс
в динамике хронического иммунного воспаления
1
2
пг/мл
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чение Г)КСФ in vivo увеличивает экспрессию
таких молекул адгезии, как CD11b и LAM)1
на нейтрофилах. В то же время длительное
назначение снижает ее. Г)КСФ подобно ГМ)
КСФ способен увеличивать респираторный
взрыв в адгезированных нейтрофилах, но не
в нейтрофилах, находящихся в суспензии.
Антителозависимая цитотоксичность ней)
трофилов повышается при введении
Г)КСФ in vitro и in vivo. Г)КСФ увеличивает
способность нейтрофилов ингибировать гри)
бы рода Candida in vitro и in vivo [5–10].
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ВМІСТ ГЕМОПОЕТИЧНИХ КОЛОНІЄСТИМУЛЮЮЧИХ ФАКТОРІВ У ПЕРИФЕРИЧНІЙ КРОВІ ЩУРІВ
ПРИ ХРОНІЧНОМУ ІМУННОМУ ЗАПАЛЕННІ
О.М. Шевченко
Розвиток хронічного імунного запалення у щурів супроводжувався фазним підвищенням вмісту
Г)КСФ і ГМ)КСФ у периферичній крові. При цьому достовірне збільшення вмісту Г)КСФ відбувалося
на 3)тю, 7)му і особливо на 21–28)му добу, а ГМ)КСФ – на 1)шу і 3)тю добу з піком на 3)тю.
Ключові слова: запалення, гемопоез, колонієстимулюючі фактори.
THE LEVELS OF HAEMOPOIETIC COLONY*STIMULATING FACTORS IN PERIPHERAL BLOOD OF RATS
DURING CHRONIC IMMUNE INFLAMMATION
A.N. Shevchenko
The development of chronic immune inflammation in rats was accompanied by the phase increase of
levels of G)CSF and GM)CSF in peripheral blood. It was determined that the reliable increase of level of
G)CSF was on the 3)rd and 7)th days and especially on the 21–28)th days and GM)CSF on the 1)st and 3)rd
days with peak elevation on 3)rd day.
Key words: inflammation, haemopoiesis, colonystimulating factors.
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СОСТОЯНИЕ МИКРОСОМАЛЬНОГО ОКИСЛЕНИЯ
У ТЕПЛОКРОВНЫХ ЖИВОТНЫХ
ПОД ВОЗДЕЙСТВИЕМ ПОЛИОЛОВ НА ОСНОВЕ ГЛИКОЛЕЙ
Е.В. Сиренко, Н.А. Ващук
Харьковская медицинская академия последипломного образования
Харьковский государственный медицинский университет
Исследовано состояние параметров микросомального окисления под воздействием по)
лиолов. Установлена способность органических смесей нарушать энергетический мета)
болизм клетки и увеличивать параметры микросомального окисления.
Ключевые слова: микросомальное окисление, полиолы, цитохромы, энергетический
метаболизм.
Материал и методы. Для проведения по)
дострого опыта были использованы самцы и
самки белых крыс линии Вистар в группах по
15 животных, которых подвергали перораль)
ной затравке водными растворами вещества
в дозе 1/100 ДЛ
50
, которая соответствует
0,117 г/кг вещества, в течение 35 дней. Об)
разцы многокомпонентной смеси (ТЖ) были
предоставлены ПО «Капролактам» (г. Дзер)
жинск, Кировоградская обл.).
Мембраны эндоплазматического ретику)
лума выделяли по методу S.A. Komoth,
K.A. Narayan (1972), потребление кислоро)
да регистрировали при помощи закрытого
платинового кислородного электрода Клар)
ка (1964) на полярографе ПА)3 (ВНР).
НАДФ·Н)цитохром)с)редуктазную актив)
ность регистрировали на двухлучевом спек)
трофотометре «Specord UV VIS» (ГДР) по ме)
тоду L. Ernster et al. (1962). Цитохромы b
5
 и
Р
450
 определяли в суспензии микросом по ме)
тоду T. Omura, R. Sato (1964). Для опреде)
ления скорости реакции окислительного де)
метилирования суспензию микросом добав)
ляли в среду инкубации, индуцировали ее
НАДФ, а р)нитрофенол определяли на спек)
трофотометре СФ)46 при длине волны 436 нм.
Полученные данные обработали с применени)
ем критерия Стьюдента–Фишера, χ2 и крите)
рия Вилкоксона.
Результаты и их обсуждение. Прежде все)
го изучали ферментативную систему микро)
сомальной мембраны печени крыс, получав)
ших 1/100 ДЛ
50
 органической смеси (табл. 1).
В связи с тем, что ферментативная систе)
ма микросомальной мембраны является
главным функциональным звеном, участ)
вующим в биотрансформации ксенобиоти)
ков, было изучено влияние ТЖ на актив)
ность НАДФ·Н) и НАД·Н)редуктаз, как на
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
Развитие современной промышленности
характеризуется интенсификацией произ)
водственных технологий и широким внедре)
нием вновь синтезированных продуктов ор)
ганической химии в народное хозяйство. Эти
тенденции вызывают необходимость выяс)
нения неспецифических механизмов токси)
ческого действия синтезированных веществ
и соединений, так как влияние малоизучен)
ных вредных воздействий ксенобиотиков на
организм человека постоянно нарастает [1,
2]. К недостаточно изученным продуктам ор)
ганической химии относится тормозная
жидкость для использования в условиях се)
вера, токсиколого)гигиеническая характе)
ристика которой в литературе отсутствует.
Тормозная жидкость (ТЖ) является слож)
ной смесью монометиловых эфиров полиок)
сиэтиленгликоля, которую получают в реак)
ции присоединения оксида этилена к мета)
нолу в присутствии гидроокиси натрия.
В условиях неблагоприятного влияния
окружающей среды на организм целесообраз)
но проведение оценки степени его резистент)
ности к повреждающим факторам на уровне
микросомальной оксидазной системы. Из)
вестно, что в условиях микросомального
окисления токсические вещества подверга)
ются дезинтоксикации путем гидроксилиро)
вания, окисления, дезаминирования и т. п.
[3]. В результате ксенобиотики становятся
более полярными, растворимыми и, преоб)
разуясь в парные соединения с метаболита)
ми нормального обмена веществ, выводятся
из организма.
Целью данной работы являлось исследо)
вание состояния параметров микросомаль)
ного окисления под воздействием ТЖ для се)
верного исполнения в условиях подострого
опыта.
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начальный участок электронно)транспорт)
ной цепи. Установлено, что влияние много)
компонентной органической смеси на мик)
росомы печени крыс увеличивало интенсив)
ность деметилирования в два раза по сравне)
нию с контролем. Аналогичное действие ТЖ
оказывала на обе электронно)транспортные
цепи – цитохром)с)редуктазная активность
достоверно повышалась.
Результаты исследования скорости эндо)
генного дыхания, окисления НАДФ·Н и
НАДФ·Н в присутствии ЭДТА представлены
в табл. 2.
бого происхождения, а ее показатели отра)
жают реакцию клеток на экстремальные воз)
действия [5]. Полученные в эксперименте
данные свидетельствуют о том, что ТЖ в дозе
1/100 ДЛ
50
 вызывала увеличение интенсив)
ности микросомального окисления. Под влия)
нием воздействия органической смеси возрас)
тала скорость эндогенного дыхания, увеличи)
валась О)деметилазная активность микросом
печени белых крыс, повышались цитохром)с)
редуктазная активность и концентрация ци)
тохрома Р
450
, в то же время содержание цито)
хрома b
5
 не изменялось. Выявленное повыше)
ние показателей микросомального окисления
свидетельствует о значительном компенсатор)
ном напряжении этой системы в ответ на воз)
действие ксенобиотика.
Выводы
1. Воздействие тормозной жидкости для
северного исполнения на организм экспери)
ментальных животных приводит к сущест)
венным нарушениям энергетического мета)
болизма клеток печени крыс, что проявля)
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
Таблица 1. Состояние Одеметилазной, НАДФ·Н,
НАД·Нцитохромсредуктазной активности микросом печени крыс,
получавших 1/100 ДЛ
50
 тормозной жидкости (ТЖ)  (M±m)
* р<0,05.
Таблица 2. Уровни потребления кислорода микросомами печени крыс
при воздействии 1/100 ДЛ
50
 ТЖ (M±m)
* р<0,05.
Следовательно, действие органической
смеси на микросомы печени эксперименталь)
ных животных вызывало увеличение скоро)
сти эндогенного дыхания, окисления НАДФ·Н
и НАДФ·Н в присутствии ЭДТА в 2 раза по
сравнению с контролем.
В качестве конечного звена дыхательной це)
пи исследовали цитохромы Р
450
 и b
5
 (табл. 3).
Таблица 3. Содержание микросомальных
цитохромов в печени крыс
при воздействии 1/100 ДЛ
50
 ТЖ (M±m)
* р<0,05.
Полученные данные свидетельствуют о
способности ТЖ увеличивать содержание ци)
тохрома Р
450
 в микросомах печени эксперимен)
тальных животных, в то же время органиче)
ская смесь не оказывала действия на актив)
ность цитохрома b
5
. Полученное в экспери)
менте увеличение значений цитохрома Р
450
косвенно свидетельствует об интенсификации
свободнорадикального окисления, так как
известно, что в основе активирования кисло)
рода на цитохроме Р
450
 лежит способность свя)
зывать и стабилизировать свободные радика)
лы, восстанавливая кислород [4].
Система микросомального окисления
служит универсальным преобразователем ор)
ганических соединений в силу своей способ)
ности окислять неполярные соединения лю)
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ется в увеличении всех параметров микросо)
мального окисления, кроме цитохрома b
5
.
2. Полученные в эксперименте данные
свидетельствуют о целесообразности токси)
колого)гигиенического изучения тормозной
жидкости и разработки комплекса мер, пре)
дупреждающих вредное влияние полиолов
на организм человека.
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СТАН МІКРОСОМАЛЬНОГО ОКИСНЕННЯ У ТЕПЛОКРОВНИХ ТВАРИН ПІД ВПЛИВОМ ПОЛІОЛІВ
О.В. Сіренко, М.А. Ващук
Досліджено стан параметрів мікросомального окиснення під впливом поліолів. Установлена здат)
ність хімічних речовин порушувати енергетичний метаболізм клітини та збільшувати параметри
мікросомального окиснення.
Ключові слова: мікросомальне окиснення, поліоли, цитохроми, енергетичний метаболізм.
MICROSOMAL OXIDATION OF TOXICOMETRICAL EXPERIMENTS ON WARMBLOOD ANIMALS
E.V. Sirenko, N.A. Vaschuk
The microsomal oxidation parameters for influence polioles was studied. The ability of chemical pollu)
tants makes disorders of cell – energy metabolism and to intensificate the parameters of microsomal
oxidation was shown.
Key words: microsomal oxidation, polioles, citoсhromes, energy metabolism.
СИНТЕЗ І ГІДРОЛІЗ АЦЕТИЛХОЛІНУ
В МІОКАРДІ СТАТЕВОНЕЗРІЛИХ ЩУРІВ
З ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНИМ ГІПОТИРЕОЗОМ
Н.Я. Потіха
Тернопільська державна медична академія ім. І.Я. Горбачевського
В умовах гіпотиреозу виявлено достовірне підвищення активності холінацетилтрансфе)
рази в міокарді передсердь. У шлуночках спостерігалася лише тенденція до підвищення.
Активність холінестерази підвищувалася в обох відділах серця, особливо на 5–10)ту
доби гіпотиреозу. Подальше насичення організму мерказолілом приводило до пригнічен)
ня холінестеразної активності міокарда, більш значному у передсердях. Відносне пере)
важання синтезу ацетилхоліну над його гідролізом у передсердях тварин з двотижне)
вим гіпотиреозом створює умови для підсилення вагусних впливів на синоатріальний
вузол і розвитку синусової брадикардії.
Ключові слова: гіпотиреоз, серце, ацетилхолін, холінестераза, холінацетилтрансфе
раза.
Синдром ураження серцево)судинної сис)
теми при гіпотиреозі проявляється насампе)
ред у вигляді «гіпотиреоїдного серця», яке
формується на ґрунті загальних порушень
метаболізму, а також дистофічних, дисфер)
ментативних і електролітних змін у кардіо)
міоцитах. Клінічна симптоматика його
включає зміни електрокардіограми і арит)
мії – синусову брадикардію, фібриляцію пе)
редсердь, блокади [1–4]. Традиційно вва)
жається, що розвиток брадикардії – харак)
терного симптому гіпотиреозу – спричинений
зниженням тонусу симпатичної нервової сис)
теми [5–7]. Стан парасимпатичної іннервації
рідко береться до уваги. Водночас відомо, що
блукаючі нерви відіграють провідну роль у
формуванні серцевого ритму [8]. Тому логіч)
но припускати, що механізм синусової бра)
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
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дикардії та інших порушень ритму при гіпо)
тиреозі більш складний і не зводиться лише
до пригнічення симпатичної активності. У
їх розвитку може мати значення посилення
холінергічних впливів на серце, на що вка)
зують окремі повідомлення [9–11].
Мета даної роботи – визначити інтенсив)
ність синтезу ацетилхоліну (за активністю
холінацетилтрансферази – ХАТФ), а також
ферментативного розщеплення його (за ак)
тивністю холінестерази) в міокарді тварин з
експериментальним гіпотиреозом і оцінити
роль цих процесів у патогенезі синусової бра)
дикардії.
Матеріал і методи. Досліди виконано на
119 статевонезрілих білих щурах)самцях лінії
Вістар у віці 1,5–2,0 місяці (маса тіла 0,08–
0,12 кг). Вибір статевонезрілих тварин по)
яснюється тим, що первинний гіпотиреоз став
найчастішою ендокринною патологією ново)
народжених [12–14]. Відбір тварин за віком
здійснювали згідно рекомендацій Т.А. Гусь)
кової [15]. Гіпотиреоз викликали шляхом що)
добового перорального введення мерказолілу
(«Здоров’я», Україна) в дозі 75 мг/кг маси тіла
протягом двох тижнів. Показниками гіпоти)
реозу були зниження частоти серцевих скоро)
чень, зниження поглинання кисню, знижен)
ня температури і збільшення маси тіла. Актив)
ність ХАТФ у міокарді визначали біологічним
методом [16], активність холінестерази – ко)
лориметричним методом [17]. Статистичну
оцінку цифрового матеріалу здійснювали з ви)
користанням критерію Стьюдента. Достовір)
ними вважалися зміни при р≤0,05.
Результати. Активність ХАТФ у перед)
сердях контрольних щурів коливалася в діа)
пазоні 1,11–3,22 ммоль ацетилхоліну, син)
тезованого тканиною міокарда, протягом
1 год в перерахунку на 1 кг маси. У шлуноч)
ках активність ферменту знаходилася в ме)
жах 0,87–2,56 ммоль/(кг·год).
У тварин з експериментальним гіпоти)
реозом спостерігалося зростання активності
ХАТФ у передсердях і шлуночках серця. В
передсердях тварин з 5)добовим гіпотиреозом
активність ферменту виявилася на 80,69 %
вищою порівняно з контролем (р<0,001). У
тварин з 10)добовим гіпотиреозом актив)
ність ферменту дещо знизилася порівняно з
5)добовим гіпотиреозом (на 20,82 %), проте
всерівно залишалася достовірно вищою, ніж
у контролі (на 43,07 %, р<0,02). Дуже різке
зростання активності ХАТФ сталося на
14)ту добу годування мерказолілом – на
143,94 % порівняно з 10)добовим гіпотирео)
зом (р<0,001) і на 249,01 % порівняно з кон)
тролем (р<0,001), таблиця.
У шлуночках, на відміну від передсердь,
не відмічалося стрімкого зростання актив)
ності ХАТФ. Так, на 5)ту добу годування
мерказолілом вона зросла лише на 24,16 %
порівняно з контролем (р>0,1). У тварин з
10)добовим гіпотиреозом активність фермен)
ту знизилася на 14,03 % порівняно з попе)
реднім етапом і майже досягла рівня здоро)
вих тварин. До 14)ї доби активність ХАТФ
зросла на 48,42 % порівняно з 10)ю добою і
на 58,43 % порівняно з рівнем у контроль)
них щурів, але це зростання не досягло ста)
тистичної значущості.
Холінестеразна активність передсердь і
шлуночків також була неоднаковою. Міо)
кард передсердь розщеплював ацетилхолін
Активність холінацетилтрансферази (ХАТФ) і холінестерази (ХЕ)
в міокарді контрольних і гіпотиреоїдних щурів
Примітки: 1. У дужках – кількість дослідів.
2. р
1
– достовірність різниці порівняно з контролем.
3. р
2
– достовірність різниці порівняно з попереднім етапом досліджень.
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із швидкістю 74,96 ммоль/(кг⋅год), міокард
шлуночків – із швидкістю 47,33 ммоль/
(кг⋅год) у контрольних щурів .
При гіпотиреозі спостерігалося підви)
щення холінестеразної активності міокарда,
яке виявилося найпомітнішим на 5)ту добу
годування мерказолілом. У передсердях
активність холінестерази зросла на 71,00 %
порівняно з такою у контрольних тварин
(р<0,001), у шлуночках – на 105,05 %
(р<0,001). У тварин з 10)добовим гіпотирео)
зом активність холінестерази дещо знизила)
ся порівняно з попереднім етапом: у передсер)
дях – на 9,70 %, у шлуночках – на 24,14 %.
Але все ж вона залишалася достовірно ви)
щою, ніж у контрольних тварин: в передсер)
дях – на 54,42 % (р<0,001), у шлуночках –
на 55,55 % (р<0,001).
Між 10)ю і 14)ю добами гіпотиреозу
активність ферменту продовжувала знижу)
ватися. Порівняно з показниками 10)ї доби
вона виявилася нижчою на 16,74 % у перед)
сердях і на 7,54 % у шлуночках. Все ж актив)
ність ферменту у порівнянні з контрольною
групою в цілому була вищою. В передсердях
ця різниця проявлялася лише як тенденція
(на 28,56 %, р>0,05), а в шлуночках була
достовірною (на 43,82 %, р<0,001).
Обговорення результатів. Як видно з на)
ведених даних, у статевонезрілих контроль)
них тварин синтез ацетилхоліну в міокарді пе)
редсердь і шлуночків характеризується при)
близно однаковою інтенсивністю. Деяке пере)
важання синтезу в передсердях (на 13,48 %)
не було достовірним. Порівняння активності
ХАТФ у статевонезрілих щурів з активністю
його у дорослих тварин [18] свідчить про те,
що в процесі постнатального розвитку відбу)
вається підвищення активності ХАТФ – клю)
чового ферменту синтезу ацетилхоліну.
Підвищення активності ХАТФ у тварин
з гіпотиреозом є однією з причин нагромад)
ження ацетилхоліну в міокарді і підсилення
вагусних впливів на серце. Звертає на себе
увагу той факт, що активність ХАТФ дуже
різко зростає саме у передсердях (в середньо)
му у 3,49 раза), де сконцентровані холінер)
гічні терміналі. Це зростання вказує на сти)
муляцію синтезу медіаторного ацетилхолі)
ну, який опосередковує негативно)хроно)
тропні ефекти блукаючого нерва на міоцити
водія ритму. Збільшення робочої дози аце)
тилхоліну в нервово)м’язових синапсах віді)
грає певну роль у розвитку синусової бради)
кардії. Відсутність істотних змін ХАТФ у
шлуночках вказує, з одного боку, на те, що
густота холінергічних терміналей тут знач)
но менша, а з другого – що зміни метаболізму
в робочому міокарді мало торкаються поза)
нейронального синтезу немедіаторного аце)
тилхоліну. В умовах зменшеної потреби в
кисні рівень ХАТФ у міокарді шлуночків
виявився достатнім для підтримання нор)
мального вмісту ацетилхоліну і трофіки ро)
бочих міоцитів.
Оцінюючи гідроліз ацетилхоліну за су)
марною холінестеразною активністю міокар)
да, слід відмітити, що у досліджених стате)
вонезрілих тварин рівень ферменту був ниж)
чим порівняно з дорослими тваринами [18].
Автори [19], дослідивши вміст ацетилхоліну
і активність холінестерази міокарда з 21)ї по
100)ту добу постнатального розвитку щурів,
показали, що зростання вмісту медіатора (у
3,27 раза) супроводжується ще помітнішим
падінням активності розщеплюючого фер)
менту (у 13,52 раза). Є дані, що в постна)
тальному періоді змінюється не лише сумар)
на активність холінестерази, але й відбу)
вається внутрішньосистемна перебудова
[20]. Протягом перших 4)х діб в тканині
атріовентрикулярного вузла міститься пере)
важно бутирилхолінестераза і тільки після
12)ї доби починає переважати ацетилхолі)
нестераза. Саме з цього часу в міокарді пра)
вого передсердя у великій кількості з’явля)
ються нервові волокна, зв’язані з атріовент)
рикулярним вузлом.
Підвищення активності холінестерази
при гіпотиреозі зіставне з підвищенням син)
тезу ацетилхоліну. У такий спосіб тривалий
час може забезпечуватися стабільність вмісту
ацетилхоліну як одного з факторів, що регу)
люють обмін речовин у міокарді. Проте звер)
тає на себе увагу непропорційність змін син)
тезу і гідролізу в різних відділах серця. На
14)ту добу у передсердях активність ХАТФ
зросла у 3,49 раза порівняно з контролем, а
активність холінестерази – тільки в 1,29 ра)
за. Таке переважання синтезу ацетилхоліну
над його гідролізом у передсердях гіпоти)
реоїдних тварин створює умови для нагро)
мадження ацетилхоліну в ділянках синап)
тичних контактів між холінергічними термі)
налями і міоцитами синоатріального вузла.
Посилення вагусної імпульсації на міоцити
водія ритму на фоні зниження симпатичної
активності гальмує генерацію імпульсів пейс)
мекерними клітинами і зумовлює появу сину)
сової брадикардії.
Інші співвідношення складаються в шлу)
ночках серця гіпотиреоїдних тварин. До 14)ї
доби експерименту активність ХАТФ зросла
в 1,58 раза і адекватно (в 1,44 раза) зросла
активність холінестерази. У такий спосіб
забезпечується стабільність вмісту ацетилхо)
ліну в шлуночках як одного з трофічних
факторів, що регулює обмін речовин у робо)
чих кардіоміоцитах і підтримує скоротливу
функцію серця в економному режимі.
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Вплив гіпотиреозу на активність холінес)
терази має вікові відмінності. У дослідах
Н. Вержиковської [21] активність холіне)
стерази передсердь дорослих щурів неухиль)
но знижувалася від 10)ї до 60)ї доби після
тиреоїдектомії. У старих щурів істотних змін
не відбувалося. Результати наших дослід)
жень відбивають своєрідність холінергічної
регуляції серця на етапі незавершеного ста)
тевого дозрівання. Вони, зокрема, свідчать
про те, що в умовах гіпотиреозу рівень ХАТФ
може служити маркером холінергічних про)
цесів у міокарді, як це прийнято для холі)
нергічних систем мозку [22, 23].
Висновки
1. У статевонезрілих щурів з експеримен)
тальним гіпотиреозом достовірно підвищуєть)
ся активність ХАТФ у міокарді передсердь при
менш вираженому зростанні її у шлуночках.
2. В умовах гіпотиреозу гідроліз ацетил)
холіну стає інтенсивнішим в обидвох відді)
лах серця, особливо на 5–10)ту доби году)
вання мерказолілом.
3. Відносне переважання синтезу ацетил)
холіну над його гідролізом в передсердях тва)
рин з гіпотиреозом створює умови для під)
силення вагусних впливів на синоатріаль)
ний вузол і розвитку синусової брадикардії.
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СИНТЕЗ И ГИДРОЛИЗ АЦЕТИЛХОЛИНА В МИОКАРДЕ ПОЛОВОНЕЗРЕЛЫХ КРЫС С ЭКСПЕРИМЕН*
ТАЛЬНЫМ ГИПОТИРЕОЗОМ
Н.Я. Потиха
В условиях гипотиреоза выявлено достоверное возрастание активности холинацетилтрансферазы
в миокарде предсердий. В желудочках наблюдалась лишь тенденция к повышению. Активность
холинэстеразы увеличивалась в обоих отделах сердца, особенно на 5–10)е сутки гипотиреоза. Даль)
нейшее насыщение организма мерказолилом приводило к угнетению холинэстеразной активности
миокарда, более значительному в предсердиях. Относительное преобладание синтеза ацетилхолина
над его гидролизом в предсердиях животных с двухнедельным гипотиреозом создает условия для
усиления вагусных влияний на синоатриальный узел и развития синусовой брадикардии.
Ключевые слова: гипотиреоз, сердце, ацетилхолин, холинэстераза, холинацетилтрансфераза.
SYNTHESIS AND HYDROLYSIS OF ACETYLCHOLINE IN MYOCARDIUM OF THE SEXUAL NONMATURE
RATS WITH EXPERIMENTAL HYPOTHYROIDISM
N.Ya. Potikha
It has been discovered the reliable increasing of choline acethyltransferase activity in the myocardium
of atriums in conditions of hypothyroidism. Only tendency to increasing has been observed in the ventric)
les. Cholinesterase activity increased in both part of the heart, particulary on 5–10th days of hypothy)
roidism. Following mercazolil satiation of organism caused depression of myocardial cholinesterase acti)
vity, more significant in the atriums. The relative prevalence of acetylcholine synthesis over its hydro)
lysis in the atriums of animals with fortnightly hypothyroidism confirms conditions to intensification of
vagal influences on the synoauricular node and causes development of sinodal bradycardia.
Key words: hypothyroidism, heart, acetylcholine, cholinesterase, choline acethyltransferase.
СИСТЕМА ПРОТЕИНАЗА–ИНГИБИТОР ПРОТЕИНАЗ
У ВЗРОСЛЫХ КРЫС СО СТИМУЛИРОВАННОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ
Л.М. Самохина, В.В. Ломако
Институт терапии им. Л.Т. Малой АМН Украины, г. Харьков
Институт проблем криобиологии и криомедицины НАН Украины, г. Харьков
Исследовали активность протеиназ, общую протеолитическую активность, активность
нетрипсиноподобных протеиназ, химазы, тонина, α)1)ингибитора протеиназ (α)1)ИП) и
α)2)макроглобулина (α)2)МГ) в сыворотке крови, тканях коры мозга, гипоталамуса, лег)
ких, сердца, печени и почек. Отмечена значительная активация протеолитических про)
цессов в мозге, отсутствие истощения резервов α)1)ИП, возможность синтезировать и
высвобождать α)2)МГ. Сделан вывод о связи снижения уровня тонина в тканях мозга и
сердце и активации химазы в сердце с развитием патологических изменений.
Ключевые слова: протеиназы, нетрипсиноподобные протеиназы, химаза, тонин, α1
ингибитор протеиназ, α2макроглобулин, гипертензия.
α)2)МГ – его существенной ролью в подавле)
нии активности химазы и истощением ресур)
сов α)1)ИП. Указанные изменения охарак)
теризованы ранее как патологические и не
связанные с возрастом [3]. Данное заключе)
ние требует подтверждения в исследовании
другой возрастной группы – взрослых крыс.
Известно, что такие ферменты, как хи)
маза, тонин, катепсин G и тканевой актива)
тор плазминогена участвуют в альтернатив)
ном, независимом от ангиотензинпревра)
щающего фермента (АПФ), образовании ва)
зоконстрикторного пептида ангиотензина II
(АII) из АI и ангиотензиногена; механизмы
участия указанных ферментов в патогенезе
гипертензии на органно)системном уровне до
конца не выяснены.
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
Болезнь с точки зрения теории адаптации
рассматривают как смещение сложившегося
равновесия между организмом и средой в ре)
зультате повреждающего воздействия небла)
гоприятных факторов [1]. Важную роль в
обеспечении неспецифической ответной реак)
ции организма на внешнее воздействие игра)
ет система протеиназа–ингибитор протеиназ.
У старых крыс со стимулированной гипер)
тензией наблюдали активацию протеиназ (об)
щая протеолитическая активность), нетрип)
синоподобных протеиназ (НТПП), сбаланси)
рованную повышением уровня α)2)макрогло)
булина (α)2)МГ) без существенных измене)
ний активности α)1)ингибитора протеиназ
(α)1)ИП) [2]. Увеличение уровня НТПП мо)
жет быть обусловлено участием химазы, а
Поступила 17.02.04
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Цель исследования – определить роль хи)
мазы и тонина в системе протеиназа–инги)
битор протеиназ у взрослых крыс при стиму)
лированной гипертензии.
Материал и методы. Гипертензию моде)
лировали у белых беспородных крыс)самцов
6)месячного возраста (n=6) путем прерыви)
стого раздражения электрическим током,
как описано ранее [2]. Контрольная группа
(n=6) представлена интактными животны)
ми того же возраста.
Исследовали образцы сыворотки крови,
тканей гипоталамуса, коры мозга, легких,
сердца, печени и почек. Определяли актив)
ность протеиназ, НТПП, химазы, тонина,
трипсинингибиторную активность α)1)ИП и
уровень α)2)МГ высокочувствительным (10)9–
10)10 г) ферментативным методом [2, 4]. Метод
основан на использовании для проведения про)
теолитической реакции иммобилизованных
на полистироле комплексов маркерного фер)
мента и субстратов белковой природы. Для оп)
ределения тонина предварительно ингибиро)
вали активность калликреиноподобных фер)
ментов добавлением 1:1 по объему апротини)
на (20 мкг/мл) и инкубировали 5 мин при
37 °С. Затем проводили реакцию расщепления
иммобилизованного комплекса маркерного
фермента и протаминсульфата. Общую проте)
олитическую активность (ОПА), активность
НТПП, α)1)ИП, α)2)МГ рассчитывали в г/л
трипсина и затем в микроэквивалентах задей)
ствованных химических связей за 1 мин; ак)
тивность химазы, тонина – в Е (мкМ субстра)
та/мин).
В исследованиях использовали перокси)
дазу хрена, альбумин сыворотки быка, про)
таминсульфат (Россия), трипсин фирмы
«Spofa» (Чехия), соевый ингибитор трипси)
на производства фирмы «Reanal» (Венгрия),
фрагмент 4–8 АII, апротинин фирмы ICN
(США), полистироловые планшеты фирмы
«Linbro» (США) и многоканальный микро)
спектрофотометр фирмы «Flow» (Великобри)
тания). Статистическая обработка данных
проведена методом Стьюдента–Фишера.
Результаты и их обсуждение. У крыс со
стимулированной гипертензией наблюдали
увеличение ОПА, активности НТПП во всех
исследуемых образцах по сравнению с кон)
тролем (табл. 1) и существенное снижение
активности α)1)ИП в печени (табл. 2). Уро)
вень α)2)МГ значительно возрастал в легких,
сердце, почках, менее – в сыворотке крови,
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
Таблица 1. Активность протеиназ, (М±m) мкЭкв·106/мин
*p<0,05; ** p<0,01; # p<0,001 по сравнению с контролем.
Таблица 2. Активность α1ингибитора протеиназ (α1ИП)
и α2макроглобулина (α2МГ), (М±m) мкЭкв·106/мин
* p<0,05.
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печени. Выявлено повышение активности
химазы в сыворотке крови, сердце и сниже)
ние уровня тонина в сердце и гипоталамусе
(табл. 3). Существенное снижение активно)
сти тонина в гипоталамусе, возможно, свя)
зано с его более высоким исходным уровнем.
представлениями донозологической диагно)
стики, согласно которой стимулирование ги)
пертензии рассматривается как состояние
организма, соответствующее напряжению
регуляторных систем, что, в свою очередь,
обеспечивает мобилизацию необходимых
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
Повышение ОПА связано со снижением
уровня α)1)ИП в печени, где он преимуще)
ственно синтезируется, и может свидетель)
ствовать о расщеплении белков, активации
реакций ограниченного протеолиза, образо)
вании активных форм ферментов и гормо)
нов, что реализуется в генерализованном от)
вете организма на внешнее воздействие [5].
Повышенная активность α)2)МГ указыва)
ет на стимулирование защитной реакции ор)
ганизма, компенсаторное участие α)2)МГ в по)
давлении избыточной активности протеиназ
при истощении или недостаточности ресурсов
α)1)ИП. Однонаправленный характер измене)
ний ОПА и активности α)2)МГ, особенно в поч)
ках, указывает на выведение комплексов про)
теиназа)α)2)МГ из организма [2, 3, 6].
При сравнении этих результатов с резуль)
татами у старых крыс [2] обращает на себя вни)
мание сбалансированность повышения ОПА,
НТПП с активацией α)2)МГ и α)1)ИП в пече)
ни взрослых животных, что может свидетель)
ствовать о меньшей локальной интенсивности
протеолиза. Можно отметить способность
взрослых крыс синтезировать и высвобождать
α)1)ИП и α)2)МГ, что указывает на наличие
функциональных резервов организма, обеспе)
чение его адаптационных возможностей [1].
Отсутствие существенных изменений
уровня ингибиторов в коре мозга и гипота)
ламусе при повышенной ОПА, активности
НТПП позволяет сделать заключение о зна)
чительной активации протеолитических
процессов в мозге, что может свидетельство)
вать о локальном увеличении интенсивно)
сти процессов, устраняющих дефектные бел)
ки, которые образуются в результате дейст)
вия стресс)фактора [6]. Это согласуется с
физиологических резервов [1]. Следует от)
метить, что эмоционально)болевые реакции,
вызванные действием электрического тока,
могут иметь широкую иррадиацию в коре
мозга и сопровождаться увеличением актив)
ности протеиназ. При этом локальная акти)
вация протеиназ в гипоталамусе может быть
обусловлена повышением активности АКТГ
(адренокортикотропный гормон))рилизинг)
фактора, поступающего из гипоталамуса в
гипофиз в ответ на болевой синдром [5].
Необходимо также отметить, что дена)
турированные, модифицированные в резуль)
тате воздействия стрессовых факторов бел)
ки поступают в кровь и активируют нейтро)
филы [7]. В результате генерируются актив)
ные метаболиты кислорода, что приводит к
разрушению гранул нейтрофилов и выходу
протеиназ в кровь. Активированные нейтро)
филы, инфильтрирующие ткани, способст)
вуют стимулированию в них свободноради)
кального окисления. Свободные радикалы,
в свою очередь, могут стимулировать синтез
вазоактивного пептида эндотелина)1 в эндо)
телиальных и гладкомышечных клетках [8].
Увеличение образования эндотелина)1 мо)
жет быть обусловлено повышением актив)
ности химазы, являющейся эндотелинпрев)
ращающим ферментом. Можно также пред)
полагать увеличение активности ренина, ко)
торый способствует образованию АI, так как
химаза образует активный AII из АI только
при высоких концентрациях АI [9].
На локализацию компонентов, необхо)
димых для образования АII в тканях сердца
и головного мозга, указывали авторы [10].
АII может образовываться в головном мозге
и сердце как классическим АПФ)зависимым,
Таблица 3. Активность химазы и тонина, (М±m) Е·10–6
* p<0,05.
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так и АПФ)независимым путем. Снижение
активности тонина может быть обусловле)
но его расходованием на образование AII из
АI и/или ангиотензиногена и указывает на
более раннее по времени включение тонина в
формирование патологического состояния в
данных условиях.
Выводы
1. Стимулирование электрическим током
гипертензии у взрослых крыс приводит к
значительной активации протеолитических
процессов в мозге.
2. Участие α)1)ИП в подавлении избыточ)
ной активности протеиназ обусловливает на)
личие функциональных резервов организма
и является возрастной характеристикой.
3. Развитие патологических изменений
связано со снижением уровня тонина в тка)
нях мозга и сердце и активацией химазы в
сердце.
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
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СИСТЕМА ПРОТЕЇНАЗА–ІНГІБІТОР ПРОТЕЇНАЗ У ДОРОСЛИХ ЩУРІВ ЗІ СТИМУЛЬОВАНОЮ
ГІПЕРТЕНЗІЄЮ
Л.М. Самохіна, В.В. Ломако
Досліджено активність протеїназ, нетрипсиноподібних протеїназ, хімази, тоніну, α)1)інгібітора
протеїназ (α)1)ІП) і α)2)макроглобуліну (α)2)МГ) у сироватці крові, тканинах кори мозку, гіпоталамуса,
легень, серця, печінки та нирок. Відзначено значну активацію протеолітичних процесів у мозку,
відсутність виснаження α)1)ІП, можливість синтезувати і вивільняти α)2)МГ. Зроблено висновок, що
розвиток патологічних змін пов’язаний із зниженням рівня тоніну у мозку і серці й активацією
хімази в серці.
Ключові слова: протеїнази, нетрипсиноподібні протеїнази, хімаза, тонін, α1інгібітор про
теїназ, α2макроглобулін, гіпертензія.
SYSTEM OF PROTEINAS AND PROTEINASE INHIBITOR AT GROWN*UP RATS WITH STIMULATED
HYPERTENSION
L.M. Samokhina, V.V. Lomako
The proteinases, nonthrypsinlike proteinases, chymase, tonin, α)1)proteinase inhibitor (α)1)PI) and α)
2)macroglobulin (α)2)MG) activities were investigated in blood serum, tissues of cerebral cortex, hypo)
thalamus, lung, heart, liver and kidney. The activation of proteolytic processes in brain, absence of
depletion reserves of α)1)PI, opportunity to synthesize and release α)2)MG are marked. The conclusion is
made, that the development of pathological changes is connected with decrease of tonin level in brain,
heart and with chymase activation in heart.
Key words: proteinases, nonthrypsinlike proteinases, chymase, tonin, α1proteinase inhibitor, α2
macroglobulin, hypertension.
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КЛІНІЧНІ ПРОЯВИ І ПАТОГЕНЕТИЧНІ МЕХАНІЗМИ
ЦИТОКІНОВОЇ РЕГУЛЯЦІЇ
ПРИ НЕСПЕЦИФІЧНОМУ ВИРАЗКОВОМУ КОЛІТІ
О.І. Сергієнко
Харківська медична академія післядипломної освіти
Наведені результати дослідження прозапальних (ІЛ)1β, ІЛ)6, ФНП)α, ІФ)γ) та протиза)
пального ІЛ)6 цитокінів у 40 хворих на неспецифічний виразковий коліт. Зроблений
висновок про підвищений синтез ІЛ)1β, ІЛ)6 та ІЛ)4 при загостренні НВК. Дослідження
показників ІЛ)1β, ІЛ)6 є чутливим методом при визначенні активності захворювання;
низький рівень ІЛ)4 може бути використаний як прогностичний критерій при прогнозу)
ванні перебігу НВК.
Ключові слова: неспецифічний виразковий коліт, цитокіни, діагностика.
вмісту ІЛ)1β, ІЛ)6, ІЛ)8 у крові та слизовій
оболонці товстої кишки. Автори [9, 11] вва)
жають, що показники цитокінів крові відо)
бражують активність захворювання. Дослід)
женням [6] встановлено кореляційний зв’я)
зок між секрецією розчинного рецептора до
ІЛ)1β і морфологічних змін при НВК (r=0,76,
p<0,0001, n=24). Вірогідних змін якогось
конкретного медіатора не встановлено. Авто)
ри [7] вважають можливим визначення зако)
номірностей при вивченні профілю цитокінів.
Вивчення продукції цитокінів сприятиме
уточненню ролі цих медіаторів у патогенезі
НВК, подальше розшифрування невідомих
механізмів їх дії сприятиме розробленню но)
вих методів лікування НВК.
Метою дослідження було на підставі вив)
чення клінічних проявів і продукції цитокі)
нів ФНП)α, ІФ)γ, ІЛ)1β, ІЛ)4, ІЛ)6 у крові
хворих встановити особливості цитокінової
регуляції при загостренні НВК.
Матеріал та методи. Під спостереженням
знаходилося 40 хворих на НВК (середній вік
(41,0±1,3) років; 21 жінка і 19 чоловіків),
які були госпіталізовані у зв’язку із загострен)
ням захворювання. Діагноз був верифіко)
ваний на підставі клініко)лабораторних та
інструментальних методів дослідження за
критеріями Lennard–Jones [6]. Цитокіни
ФНП)α, ІФ)γ, ІЛ)1β, ІЛ)4, ІЛ)6 визначали у
сироватці крові хворих методом кількісного
імуноферментного аналізу за допомогою тест)
систем ТОО «Протеїновий контур», м. Санкт)
Петербург, Росія. Контролем служили показ)
ники інтерлейкінів, визначені у 16 здорових
осіб. Статистичну обробку результатів дослід)
ження проводили стандартними математич)
ними методами.
Результати та їх обговорення. При госпі)
талізації хворі скаржились на часті випо)
В останні десятиріччя спостерігається не)
ухильне зростання захворюваності на неспе)
цифічний виразковий коліт (НВК). Через по)
ширеність, тривалий рецидивуючий перебіг,
ймовірну появу ускладнень, які призводять
до непрацездатності та інвалідизації хворих,
НВК становить складну медико)соціальну
проблему. Досягнуто значний прогрес у ви)
вченні генетичних аспектів розвитку НВК,
системних проявів, окремих механізмів па)
тогенезу [1]. Незважаючи на досягнуті успі)
хи, залишається ще багато невирішених
проблем, серед яких удосконалення діагнос)
тики і прогнозування перебігу НВК. Одним з
найбільш перспективних у цьому плані до)
слідницьким напрямком уявляється вивчен)
ня продукції цитокінів – білків, що регулю)
ють відповідь організму на клітинному рівні
[2]. Цитокіни є невід’ємними учасниками
імунних реакцій. Вони залучені фактично до
кожної ланки імунітету та запалення, вклю)
чаючи диференціювання клітин)попередни)
ків імунної системи, презентацію антигена,
клітинну активацію і проліферацію, експре)
сію молекул адгезії та гострофазової відпо)
віді [3, 4]. На сьогодні значення цитокінів у
патогенезі НВК залишається до кінця не
з’ясованим [5–9].
У хворих на НВК у стадії загострення спо)
стерігали підвищення рівня інтерферону γ
(ІФ)γ) крові до (489,0±52,3) пг/мл [5]. У біо)
птатах хворих із запаленої слизової оболон)
ки при загостренні НВК визначили низький
рівень ІФ)γ, фактора некрозу пухлин α (ФНП)
α), інтерлейкіну 4 (ІЛ)4) [10]. За допомогою
полімеразної ланцюгової реакції РНК IL)4 у
слизовій оболонці хворих на НВК встанови)
ли експресію ІЛ)4 в 66,7 % спостережень, у
стадії ремісії – в 20,6 % [4]. У стадії загострен)
ня захворювання спостерігали підвищення
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рожнення рідким калом з домішками слизу,
крові та гною (95,83 %), тенезми (93,75 %),
здуття живота, слабкість (95,83 %), зни)
ження маси тіла (52,5 %), підвищення тем)
ператури, болі в животі (56,25 %). У 52,5 %
хворих відзначались нудота та відсутність
апетиту, у 42,5 % – запаморочення і головні
болі, у 30 % – розлад сну, у 25,64 % – болі в
суглобах. При детальному вивченні анамне)
зу встановлено, що 20 % пацієнтів перене)
сли або знаходяться під наглядом з приводу
оліго) чи поліартриту; 12,5 % – увеїту та іри)
доцикліту; 5 % – вузликової еритеми.
За даними об’єктивного дослідження,
дефіцит маси тіла виявлений у 62,5 % хво)
рих, блідість шкіри і слизових оболонок – у
87,6 %. Болісність при пальпації різних
відділів товстої кишки виявлена у 82,5 %,
ознаки анемії за даними гемограми – у 45 %
хворих.
При дослідженні вмісту цитокінів у об)
стежених хворих визначено збільшення
рівня ІЛ)1β у 5,13 раза від контрольного
(таблиця). Значення показника ІЛ)1β коли)
вались від 92 до 649 пг/мл. Одночасно
спостерігалось збільшення рівня ФНП)α у
1,43 раза, при розподілі показника за межа)
ми коливань – від 20 до 124 пг/мл. Вивчен)
ня вмісту ІФ)γ не визначило його вірогідних
відмінностей у порівнянні із таким у конт)
рольній групі (p>0,05). Дослідження вмісту
ІЛ)1β у обстежених хворих показало, що йо)
го показник у 7,8 раза перевищував кон)
трольний; діапазон коливань показника ста)
новив від 26 до 193 пг/мл.
клітин (цитотоксичних Т)лімфоцитів, при)
родних кілерних клітин), активації антиген)
презентуючих клітин і CD4+Т)лімфоцитів.
Певна кількість ІЛ)1β є необхідною для реге)
нерації ушкодженої слизової оболонки у
зв’язку із властивістю медіатора стимулю)
вати проліферацію і секреторну активність
фібробластів, синтез колагену. Разом з тим,
збільшуючи експресію молекул на поверхні
імунних клітин і судинного ендотелію, ІЛ)
1β активує хемотаксис і адгезію лейкоцитів,
фагоцитоз, дегрануляцію, синтез лейкотріє)
нів, продукцію активних форм кисню в
слизовій оболонці, що є ймовірним механіз)
мом її ушкодження у досліджуваних хворих.
Підвищений синтез ІЛ)1β призводить до
накопичення цитокіну в крові, що зумовлює
системні прояви. Саме дією цитокіну на ней)
рони гіпоталамуса і активацією центра тер)
морегуляції може бути пояснено підвищення
температури тіла, яке спостерігалось у па)
цієнтів із високим рівнем ІЛ)1β у плазмі кро)
ві. З підвищенням рівня ІЛ)1β і ФНП)α по)
в’язані артралгія і головний біль, які відміче)
ні більшістю обстежених хворих. Накопичен)
ня ІЛ)1β зумовлює такі клінічні симптоми,
як анорексія, порушення сну, що встановлені
у 82,5 % обстежених хворих і зумовлені впли)
вом медіатора на кору головного мозку, ней)
рони гіпоталамуса і стимуляцією емісії глю)
кокортикостероїдів. Негативна системна дія
надмірного вмісту ІЛ)1β і ФНП)α полягає в
індукції гіпоферитинемії і є механізмом роз)
витку анемії, визначеної нами у 45 % хворих
на НВК. Підвищення концентрації феритину
сприяє з’єднанню заліза із транспортним біл)
ком – трансферином і зменшенню доставки за)
ліза у кістковий мозок. Накопичення ІЛ)1β і
ФНП)α призводить до розвитку гіпоцинкемії
і зниження неспецифічного і специфічного
імунного захисту організму [3, 4].
У стадії загострення НВК визначено під)
вищення вмісту ІЛ)6, який підсилює вплив
ІЛ)1β: синтез білків гострої фази, пірогенних
субстанцій, простагландинів, колагену і сти)
муляції ендотеліальних клітин. Найбільше
значення у зв’язку з цим мають С)реактив)
ний білок, С
3
)компонент комплементу, які
здійснюють опсонізацію зруйнованих клітин
слизової оболонки товстої кишки і актива)
цію їх фагоцитозу [3, 4].
У обстежених хворих спостерігалось під)
вищення рівня ФНП)α, виражене у значно
меншому ступені, ніж зміни ІЛ)1β і ІЛ)6. З
огляду на здатність ФНП)α у низьких кон)
центраціях збільшувати синтез адгезивних
молекул на ендотеліальних клітинах і акти)
вувати генерацію активних форм кисню у
нейтрофілах можна припустити, що помірне
підвищення вмісту даного цитокіну є засо)
Вміст цитокінів у крові хворих на НВК
у стадії загострення, (M±m) пг/мл
* Розходження достовірні при порівнянні
з показником контрольної групи, *p<0,05;
** p<0,01; # p<0,001.
Результати проведеного дослідження
свідчать, що загострення НВК супровод)
жується значним підвищенням вмісту про)
запальних цитокінів, насамперед ІЛ)1β, яке
зумовлює локальний вплив цитокіну і фор)
мування системної відповіді організму.
Місцевий ефект ІЛ)1β полягає в розвитку на)
бряку слизової оболонки товстої кишки
(СОТК), стимуляції імунокомпетентних
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
34
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА І КЛІНІЧНА МЕДИЦИНА. 2004. № 4
бом до посилення кілінгової потенції фаго)
цитуючих клітин. При накопиченні ФНП)α
гальмує надходження в організм вітамінів і
мікроелементів, сприяє порушенню метабо)
лізму глюкози і жирів; клінічною проявою
цих процесів є дефіцит маси тіла, трофічні
зміни шкіри, нігтів, волосся, визначені у час)
тини хворих.
Припускають, що відповідь клітин, які
продукують прозапальні цитокіни, генетич)
но детермінована. Вона визначена специфіч)
ною комбінацією генів усередині головного
комплексу гістосумісності, що кодують екс)
пресію того чи іншого цитокіну на клітинній
поверхні [3, 4].
Можливо, що в результаті дефекту гене)
тичного апарату клітини порушується імун)
ний нагляд за процесом запалення в слизовій
оболонці: активуються кишкові антигени,
збільшується синтез макрофагами розчинних
медіаторів – ІЛ)1β, IL)6 ФНП)α, метаболітів
арахідонової кислоти; прозапальний ефект
кожного з цитокінів та їх сума зумовлюють
не тільки місцеві, але й системні прояви за)
хворювання. Виходячи з біологічних власти)
востей природних цитокінів стимулювати
синтез білків, колагену, фібробластів, вияв)
лене можна вважати проявом реакції, спря)
мованої на стимуляцію репарації. Разом з цим
односпрямоване підвищення трьох проза)
пальних цитокінів та їх можливий синергізм
можуть привести до надмірної прозапальної
реакції, що полягає, насамперед, в активації
NF)kВ і синтезі високоактивних медіаторів.
Відомо, що механізмом регуляції продук)
ції ІЛ)1β, ІЛ)6, ФНП)α є синтез протизапаль)
ного цитокіну ІЛ)4. Збільшення вмісту дано)
го цитокіну в обстежених нами хворих НВК є
відображенням стану регуляторних механіз)
мів. З одного боку, підвищення вмісту даного
цитокіну може розглядатися як захисна
реакція організму у відповідь на інтенсивний
синтез прозапальних медіаторів, з іншого –
відображує переважання активності Th)хел)
перів 2)го типу у патогенезі НВК, тобто неспе)
цифічного гуморального імунітету.
Висновки
Загострення НВК супроводжується під)
вищенням вмісту цитокінів: прозапальних
ІЛ)1β, ІЛ)6, ФНП)α  і протизапального
ІЛ)4. Визначені зміни вмісту цитокінів
свідчать про активацію CD4+ Th2)клітин і
переважання гуморальних імунних реакцій.
Інтенсифікація синтезу цитокінів є одним
з механізмів регуляції розвитку змін у кишеч)
нику і системних порушень, зумовлює фор)
мування клінічних проявів захворювання.
Дослідження рівня цитокінів ІЛ)1β,
ІЛ)6, ФНП)α в крові хворих є інформативним
критерієм визначення активності НВК і пе)
реходу захворювання на системний рівень.
Підвищення в декілька разів ІЛ)1β, ІЛ)6 при
відсутності значного росту ІЛ)4 свідчить про
несприятливий перебіг загострення НВК. У
подальшому перспективним є вивчення
динаміки цитокінів у обстежених хворих під
впливом лікування.
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КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ И ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ МЕХАНИЗМЫ ЦИТОКИНОВОЙ РЕГУЛЯЦИИ
ПРИ НЕСПЕЦИФИЧЕСКОМ ЯЗВЕННОМ КОЛИТЕ
Е.И. Сергиенко
Представлены результаты исследования провоспалительных (ИЛ)1β, ИЛ)6, ФНО)α, ИФ)γ) и противо)
воспалительного ИЛ)4 у больных неспецифическим язвенным колитом. Сделан вывод о повышении
синтеза ИЛ)1β, ИЛ)6 и ИЛ)4 в стадии обострения заболевания. Исследование показателей ИЛ)1β, ИЛ)6
является чувствительным методом в определении активности заболевания; низкий уровень ИЛ)4 может
быть использован как один из критериев при прогнозировании течения НЯК.
Ключевые слова: неспецифический язвенный колит, цитокины, диагностика.
THE CLINICAL MANIFESTATIONS AND PATHOGENETICAL MECHANISMS OF CYTOKINES REGULATION
DURING ULCERATIVE COLITIS
E.I. Sergienko
Beside 40 patients with ulcerative colitis were studied intensity of proinflammatory cytokines (IL)1,
IL)6, FNO)α, IF)γ) and antiinflammatory cytokine IL)4 synthesis. On the grounds of studies made conclu)
sion on the reinforcement of intensity processes of cytokines IL)1 IL)6 and IL)4 by active ulcerative
colitis. Determination of IL)1, IL)6 is sensitivity method in diagnostic of disease activity; low IL)4 level
could be used as one of the prognostic criteria in diagnostic of UC.
Key words: ulcerative colitis, cytokines, diagnostic.
МОРФОЛОГІЯ ЯЄЧНИКІВ ЩУРІВ, ЩО НАРОДИЛИСЬ
У САМОК, ЯКІ ПІДПАЛИ ПІД ГАММАОПРОМІНЕННЯ
М.К. Адейшвілі9Сиромятнікова
Харківський державний медичний університет
Морфологічними методами на потомстві білих щурів, які народились у матерів, що
отримали загальне радіаційне ураження в дозі 6 Гр, доведено, що структурна організація
їхніх яєчників має відмінності від таких у контрольних тварин. Найбільш суттєві зміни
відбуваються у фолікулярному апараті цього органу: в його клітинах відбуваються
деструктивні процеси. Найбільш ураженими є ендотеліоцити судин і фолікулоцити. В
цих клітинах виявлено зменшення кількості цитоплазматичних органел, особливо збу)
дованих з мембран. Через порушення структур клітинних ядер і стероїдного апарату
затримується синтез статевих гормонів. Лазерна пунктура біологічно активних точок
активізує процеси відновлення, і після 60 днів морфологія яєчників наближається до
контрольних показників.
Ключові слова: яєчники, іонізуюче випромінювання, лазерне опромінення.
Методи дослідження. Експеримент про)
ведений на 55 білих щурах)самках 3)місяч)
ного віку. Тварини утримувалися в умовах
віварію. Одноразове загальне гамма)опромі)
нення здійснювалося на терапевтичній уста)
новці АГАТС у сублетальній дозі 6 Гр. Після
опромінення самок схрещували із самцями.
Після народження щурят від опромінених
самок поділяли на дві групи: 1)ша – кон)
трольна (15 шт.), 2)га – піддослідна (40 шт.).
Тварин 1)ї групи забивали через 5, 10, 30 і
60 діб після лазерної терапії, і структурну
організацію їхніх яєчників порівнювали з та)
кою у тварин 2)ї групи. На біологічно ак)
тивні точки (Е 60, З 14, GI 4) тварин 2)ї гру)
пи діяли променями лазерного генератора
«Сфера)2М», що працював в імпульсному
режимі. Робочі характеристики лазера, що
використовувався, наступні: довжина хвилі
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
Вивчення дії іонізуючого випромінюван)
ня на організм є актуальною проблемою. На
сьогоднішній день уже існують дані про ре)
акцію на радіацію більшості систем організму
[1, 2]. Разом з тим одним з найменш вивче)
них аспектів цієї проблеми є дослідження
впливу іонізуючої радіації на нащадків ра)
ніше опромінених тварин. У літературі є ві)
домості про дію жорстких променів, що уш)
коджують структуру яєчників [3]. Тому ло)
гічно було б припустити наявність дії іоні)
зуючого випромінювання на репродуктивний
апарат батьків, а через нього на структурну
організацію яєчників їхнього потомства.
Метою роботи було дослідження дії радіа)
ції в поколіннях з наступним вивченням ла)
зерної стимуляції процесів репаративної ре)
генерації. Об’єктом вивчення були яєчники
піддослідних тварин.
Поступила 17.12.03
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632,8 нм, щільність потужності 10–15 мВт/
см2, експозиція на одну біологічно активну
точку – 15 с. Лазеропунктура проводилася
раз на день щоденно.
Використовували гістологічні, електро)
номікроскопічні і варіаційно)статистичні ме)
тоди дослідження. Забій тварин здійснювали
тах яєчників цих структур розцінюється як
ослаблення біосинтезу статевих гормонів [4].
Аналіз даних, отриманих морфометрич)
ними методами, свідчить про зменшення
об’ємних часток мембранних органел клітин
яєчників у тварин, що народилися в гамма)
опромінених самок (таблиця).
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
Зміна об’ємних часток ендоплазматичного ретикулума (Vvэпс)
та мітохондрій (Vvмх) в овоцитах і фолікулоцитах яєчників нащадків щурів,
матері яких піддавалися дії іонізуючого опромінення, (M±m) %
* р>0,05.
методом декапітації, а одержання кількісних
даних – морфометричними методами. Визна)
чалися об’ємні частки ендоплазматичного ре)
тикулума обох видів і мітохондрій (Vvэпс, Vvмх).
Результати. Отримані дані показали, що
в тканинах і клітинах яєчників у нащадків
опромінених матерів відбувалися виражені
зміни. Так, найбільш інтенсивні зміни спо)
стерігалися в навколовазальних зонах. Тут
виявлено ділянки гідратації основної речо)
вини сполучної тканини, набрякання й руй)
нування колагенових волокон. Венозні су)
дини часто гіперемовані, з ознаками стазу.
Ендотеліоцити формували випинання у про)
світ судин. У цитоплазмі цих клітин вияв)
лялися набряклі мітохондрії зі зменшеною
кількістю крист.
Фолікулоцити мали менш розвинені, ніж
у нормі, цитоплазматичні вирости [3]. Як ві)
домо, зменшення числа цих утворень галь)
мує обмін інформацією між овоцитами і фолі)
кулярними клітинами [4]. Однак найбільш
істотним недоліком у структурній організації
яєчників щурів, що народилися від гамма)
опромінених матерів, є гальмування в роз)
витку структур стероїдогенного комплексу
[4]. До останнього відносяться мітохондрії,
незернистий ендоплазматичний ретикулум і
ліпідні включення. Зменшення в епітеліоци)
Так, зниження об’ємної частки ендоплаз)
матичного ретикулума складало від 1,5 до
2,5 %. Проведення курсу лазеропунктури
викликало підвищення цього показника,
особливо зі збільшенням кількості сеансів (до
60)ї доби), його значення наближалося до
норми (табллиця).
Дані, наведені в таблиці, свідчать про
зміну об’ємних часток мітохондрій в одини)
цях об’єму клітин яєчників. Так, тварини
контрольної групи в обсязі клітин яєчників
мали зменшену кількість органел, які є ос)
новними енергопродуцентами. Причому в
порівнянні з об’ємними частками гладкого
ендоплазматичного ретикулума їхня кіль)
кість знижувалася більш інтенсивно.
Проведення курсу лазеропунктури сприя)
ло стимуляції процесів репаративної регене)
рації, внаслідок чого об’ємні частки дослід)
жуваних органел, особливо до кінця експе)
рименту, зростали і були близькі до таких у
контрольних тварин.
Крім того, необхідно відзначити, що
практично у всіх типах клітин, особливо в
овоцитах і ендоліоцитах, спостерігається
фрагментація і конденсація хроматину в яд)
рах. Безумовно, структурні перетворення ос)
новного матеріалу спадковості, що спостері)
галися, відбиваються на функціонально)ме)
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таболічних реакціях яєчників нащадків, що
народилися в опроміненої матері.
Висновки
1. Незважаючи на те, що нащадки гам)
ма)опромінених матерів безпосередньо самі
не піддавалися опроміненню, вони мали до)
сить виражені структурні зміни в клітинах і
тканинах їхніх яєчників. Значні зменшення
об’ємних часток клітинних органел під)
тверджують це. Отже, радіаційне ураження
матері в сублетальних дозах негативно відби)
вається на структурно)функціональній ор)
ганізації центрального органа репродуктив)
ного апарату їхнього потомства, що, у свою
чергу, певно, гальмує стероїдо) і овогенез.
2. Проведення курсу лазеропунктури ак)
тивізувало відбудовні процеси, забезпечив)
ши тим самим збільшення числа органел у
клітинах досліджуваного органа.
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
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МОРФОЛОГИЯ ЯИЧНИКОВ КРЫС, РОДИВШИХСЯ У САМОК, ПОДВЕРГШИХСЯ ГАММА*ОБЛУЧЕНИЮ
М.К. Адейшвили9Сыромятникова
Морфологическими методами на потомстве белых крыс, которые родились у матерей, получив)
ших общее радиационное облучение в дозе 6 Гр, доказано, что структурная организация их яични)
ков имеет отличия от таковой у контрольных животных. Наиболее существенные изменения проис)
ходят в фолликулярном аппарате этого органа: в его клетках происходят деструктивные процессы.
Наиболее пораженными являются эндотелиоциты сосудов и фоликулоциты. В этих клетках выявле)
но уменьшение количества цитоплазматических органелл, особенно построенных из мембран. Из)за
нарушения структур клеточных ядер и стероидного аппарата задерживается синтез половых гормо)
нов. Лазерная пунктура биологически активных точек активизирует процессы восстановления, и
после 60 дней морфология яичников приближается к контрольным показателям.
Ключевые слова: яичники, ионизирующее облучение, лазерное облучение.
MORPHOLOGY OVARY OF RATS BORN AT FEMALE RATS, UNDERGONE TO GAMMA IRRADIATION
M.K. Adejshvili9Syromyatnikova
To morphological methods on posterity of white rats which was born at mothers who have received the
general radiating irradiation in a doze 6 Gy, it is proved, that structural their organization ovary has
differences from control animals. The most essential changes occur in the follicular device of this organ:
destructive processes are happened in its cells. The most struck are endotheliocites vessels and folliculo)
citys. In these cells are revealed reduction of quantity cytoplasmic organelles, in particular constructed
of membranes. In connection with infringement of structures of cellular nucleus and the steroid device
synthesis of sexual hormones is late. Laser therapy biologically active points makes active processes of
restoration and after 60 days the morphology ovary  to comes nearer the control parameters.
Key words: ovaries, ionizing irradiation, laser irradiation.
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ВОЗРАСТНЫЕ ОСОБЕННОСТИ ФОРМИРОВАНИЯ
ИММОБИЛИЗАЦИОННОГО СТРЕССА
У ВЗРОСЛЫХ И СТАРЫХ КРЫС
И.В. Захарченко*, И.Н. Суворова**, В.Н. Швец***, В.В. Давыдов**
*Государственный медицинский университет, г. Ростов9на9Дону (РФ)
**Институт охраны здоровья детей и подростков АМН, г. Харьков
***Государственный медицинский университет, г. Запорожье
Показано, что в крови взрослых (10–12 мес) и старых (22–25 мес) крыс после 30)минут)
ной иммобилизации возникает комплекс сдвигов, свидетельствующий о возникнове)
нии у них иммобилизационного стресса. Интенсивность проявления стресса у старых
животных значительно меньше, чем у взрослых.
Ключевые слова: иммобилизационный стресс, свободнорадикальное окисление, старе
ние, адаптация.
по сравнению с их исходной величиной (таб)
лица). Появление подобных сдвигов отража)
ет возникновение стресса у животных, под)
вергнутых иммобилизации [8]. Дополни)
тельным подтверждением того служит уве)
личение у них концентрации продуктов сво)
боднорадикального окисления липидов и
белков в крови на 102 и 55 % соответствен)
но по сравнению с их исходным уровнем. На)
копление этих метаболитов свидетельству)
ет об увеличении интенсивности свободно)
радикальных процессов, которые, как из)
вестно, выступают в роли одного из цен)
тральных неспецифических звеньев патоге)
неза стрессорного повреждения тканей внут)
ренних органов [3, 9].
У старых крыс при иммобилизации воз)
никали сдвиги, аналогичные таковым у
взрослых животных. У них происходило уве)
личение концентрации 11)ОКС и адреналина
в крови на 35 и 80 % соответственно по срав)
нению с их величиной у интактных крыс. Па)
раллельно с этим у животных данной группы
на 40 % возрастало содержание карбонили)
рованных белков в крови. Концентрация же
диеновых конъюгат у них достоверно не из)
менялась, хотя и имела при этом выражен)
ную тенденцию к увеличению (таблица).
Полученные данные указывают на то, что
в крови взрослых и старых крыс после 30)ми)
нутной иммобилизации возникает комплекс
сдвигов, свидетельствующий о возникнове)
нии у них иммобилизационного стресса. При
этом интенсивность проявления иммобили)
зационного стресса имеет зависимый от воз)
раста характер. Уровень 11)ОКС и адренали)
на в крови старых крыс был в 3,1 и 1,7 раза
соответственно меньше, чем у взрослых жи)
вотных (таблица). Это указывает на меньшую
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
Данные литературы свидетельствуют о
том, что при старении происходит изменение
устойчивости организма к действию повреж)
дающих факторов стресса [1, 2]. Следствием
этого является возникновение целой группы
заболеваний, которые характеризуются как
возрастная патология. Вместе с тем до настоя)
щего времени все еще отсутствуют ясные пред)
ставления о возрастных особенностях форми)
рования стресса, что тормозит прогресс в об)
ласти познания механизмов нарушения адап)
тационных свойств организма при старении
и создании новых подходов к их коррекции.
В связи со сказанным целью настоящей
работы явилось изучение особенностей фор)
мирования стресса у взрослых и старых крыс
при иммобилизации.
Материал и методы. Работа выполнена
на 60 крысах)самцах линии Вистар. Исполь)
зовали животных двух возрастов: взрослых
(10–12 мес) и старых (22–25 мес). Обе груп)
пы животных, в свою очередь, делились на
две подгруппы: 1)я – интактные и 2)я – кры)
сы, подвергнутые иммобилизационному
стрессу путем фиксации на спине в течение
30 минут [3].
Эффективность воспроизведения стресса
контролировалась на основании измерения
в крови концентрации 11)оксикортикосте)
роидов (11)ОКС) [4], адреналина [5], диено)
вых конъюгат [6] и карбонилированных
белков [7].
Результаты исследований статистически
обработали по методу Стьюдента.
Результаты и их обсуждение. Исследо)
вания показали, что у взрослых крыс после
30)минутной иммобилизации происходит
увеличение концентрации 11)ОКС и адрена)
лина в крови на 108 и 135 % соответственно
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эффективность воспроизведения стресса у
старых крыс по сравнению со взрослыми кры)
сами. Подтверждением того служат также и
данные о возрастных различиях в эффектив)
ности стимуляции свободнорадикальных
процессов при иммобилизации. Согласно
этим данным уровень карбонилированных
белков в крови старых крыс после иммобили)
зации был в 1,4 раза ниже, чем у взрослых
животных, а содержание диеновых конъюгат
у них вообще не изменялось.
Таким образом, эффективность воспро)
изведения иммобилизационного стресса у
крыс имеет зависимый от возраста характер.
У старых животных она значительно мень)
ше, чем у взрослых. Причины подобных раз)
личий в устойчивости к стрессу могут быть
связаны с изменением состояния рецептор)
ных систем клеток органов)мишеней [10,
11], а также модуляцией функциональной
активности желез внутренней секреции при
старении [12, 13].
Модуляция чувствительности организма
к действию стрессорных факторов, с одной
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стороны, может отражать повышение его ус)
тойчивости к эффекту повреждающих факто)
ров при старении. С другой стороны, она мо)
жет служить проявлением изменения ответа
организма на действие неблагоприятных
внешних факторов и, таким образом, указы)
вать на ограничение его адаптивных свойств
в позднем онтогенезе. Установление истин)
ного значения обнаруженного сдвига играет
принципиальную роль в познании механиз)
мов изменения адаптационных свойств орга)
низма в позднем онтогенезе и выяснении ме)
ханизмов патогенеза возрастной патологии,
что и составит предмет наших дальнейших
исследований.
Выводы
1. Установлено, что иммобилизация в те)
чение 30 минут сопровождается возникно)
вением у взрослых и старых крыс иммоби)
лизационного стресса.
2. Эффективность воспроизведения им)
мобилизационного стресса у старых живот)
ных меньше, чем у взрослых.
Содержание маркеров стресса и продуктов
свободнорадикального окисления липидов и белков в крови взрослых и старых крыс,
подвергнутых 30минутной иммобилизации (М±m)
Примечания: 1. В скобках – количество крыс.
2. р<0,05; * по отношению к интактным; ** к интактным взрослым.
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ВIКОВI ОСОБЛИВОСТI ФОРМУВАННЯ IМОБIЛIЗАЦIЙНОГО СТРЕСУ У СТАРИХ І ДОРОСЛИХ ЩУРIВ
I.В. Захарченко, I.М. Суворова, В.М. Швець, В.В. Давидов
Показано, що в крові дорослих (10–12 міс) та старих (22–25 міс) щурів після 30)хвилинної іммо)
білізації виникає комплекс зсувів, що свідчить про виникнення у них іммобілізаційного стресу.
Інтенсивність проявів стресу у старих тварин значно менша, ніж у дорослих.
Ключові слова: іммобілізаційний стрес, вільнорадикальне окислення, старiння, адаптацiя.
AGE PECULIARITIES OF IMMOBILIZATION STRESS FORMATION IN ADULT AND OLD RATS
I.V. Zakhartchenko, I.N. Suvorova, V.N. Shvets, V.V. Davydov
Investigations have shown that immobilization of adult (10–12 months) and old (22–24 months) rats in
course of 30 min was accompanied by changes which pointed to stress appearing. The intensity of the
immobilization stress in adult rats was higher than in old ones.
Key words: immobilized stress, free radical oxidation, senescence, adaptation.
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
ГАЛЬМУЮЧИЙ ВПЛИВ РЕЧОВИНИ Л2264
НА РОЗВИТОК ВТОРИННОЇ ІНСУЛІНОВОЇ РЕЗИСТЕНТНОСТІ
У ЩУРІВ ІЗ СТРЕПТОЗОТОЦИНОВИМ ДІАБЕТОМ
О.В. Іванова, В.В. Полторак, Н.І. Горбенко
Інститут проблем ендокринної патології ім. В.Я. Данилевського АМН України, м. Харків
Досліджено антидіабетичні властивості речовини Л)2264 [3)(4)бромфеніл))N)(2Н)1,2,4)
триазол)3)іл))3)(2Н)1,2,4)триазол)3)іламіно)пропіонамід] щодо розвитку вторинної інсу)
лінової резистентності у щурів. Встановлено, що застосування речовини Л)2264 запобігає
розвитку вторинної інсулінорезистентності та поліпшує толерантність до вуглеводів у
щурів з інсулінонезалежним цукровим діабетом. Антиоксидантний ефект Л)2264 про)
являється в гальмуванні інтенсивності ПОЛ і активації антирадикальної системи за)
хисту у діабетичних тварин.
Ключові слова: 3(4бромфеніл)N(2Н1,2,4триазол3іл)3(2Н1,2,4триазол3іла
міно)пропіонамід, інсулінорезистентність, антиоксидантні властивості.
Відомо, що інсулінорезистентність, по)
ряд з порушенням функції бета)клітин, є од)
ним із ключових факторів патогенезу цукро)
вого діабету 2)го типу та відіграє суттєву роль
у розвитку дисліпідемії, гіпертензії та інших
клінічних відхилень, об’єднаних поняттям
«метаболічний синдром». Останньому при)
таманний високий ризик прояву атероскле)
ротичних процесів і серцево)судинної недо)
статності [1]. Макросудинні ускладнення
спостерігаються в 2–4 рази частіше у хворих
на діабет, ніж у людей без діабету, та є голов)
ною причиною інвалідизації та смертності
хворих на цукровий діабет [2, 3]. Оскільки
інсулінорезистентність грає провідну роль у
патогенезі діабетичних макроангіопатій, од)
ним з основних напрямків фармакотерапії
цукрового діабету 2)го типу є поліпшення
чутливості до інсуліну.
Раніше нами було показано, що речови)
на Л)2264 [3)(4)бромфеніл))N)(2Н)1,2,4)
триазол)3)іл))3)(2Н)1,2,4)триазол)3)іламі)
но) пропіонамід] виявляє виразні антиокси)
дантні властивості та послаблює розвиток
первинної інсулінорезистентності, індукова)
ної дексаметазоном у щурів [4].
Метою даної роботи було дослідження
превентивного ефекту речовини Л)2264 що)
до розвитку вторинної інсулінової резистент)
ності у щурів із стрептозотоциновим діабетом.
Матеріал і методи. Експеримент проведе)
но на самцях щурів Вістар масою 200–250 г.
Відносну інсулінову недостатність (модель
інсулінонезалежного цукрового діабету) від)
творювали внутрішньовенною ін’єкцією
стрептозотоцину (65 мг/кг), за 15 хв до якої
інтраперитонеально вводили нікотинамід у
дозі 230 мг/кг маси тіла [5].
Поступила 03.06.03
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В основі моделі лежить частковий захист
панкреатичних бета)клітин від цитотоксич)
ної дії стрептозотоцину за допомогою відпо)
відних доз нікотинаміду, що призводить до
помірної та стабільної базальної гіпергліке)
мії та збереження запасів панкреатичного ін)
суліну до 40 %. Модель характеризується ін)
толерантністю до вуглеводів, відносною не)
достатністю секреції інсуліну у відповідь на
підвищений рівень глюкози та збереженням
секреторної реакції на неглюкозні секрето)
гени (у тому числі на сульфаніламідні препа)
рати) [5].
Речовину Л)2264 у дозі 100 мг/кг маси ті)
ла у вигляді водної суспензії з Твіном)80 вво)
дили перорально за допомогою зонду протя)
гом 4 тижнів, починаючи з 2)ї доби після ін)
дукції діабету. Контрольна група за аналогіч)
ною схемою отримувала плацебо – 3–5%)ву
тонкодисперсну водну емульсію Твіну)80.
Стан глюкозного гомеостазу оцінювали за по)
казниками базальної та індукованої під час
внутрішньочеревного тесту толерантності до
глюкози (ВЧТТГ) (3 г/кг маси тіла) глікемії.
Площину під глікемічними кривими при про)
веденні ВЧТТГ розраховували за допомогою
комп’ютерної програми Mathlab. Коефіцієнт
чутливості периферичних тканин до дії інсу)
ліну оцінювали за зниженням глікемії через
30 хв після внутрішньочеревного введення
гормону в дозі 1 ОД/кг маси тіла відносно ба)
зального рівня [6]. Оксидативний статус ді)
абетичних тварин характеризували за вміс)
том малонового діальдегіду (МДА) [7], гід)
роперекисів ліпідів – триєнових кон’югат
(ТрК), тетраєнових кон’югат (ТетК), окси)
дієнових кон’югат (ОК) [8] та відновленого
глутатіону [9] в гомогенатах печінки. Кон)
центрацію неестерифікованих жирних кислот
(НЕЖК) у сироватці крові визначали фото)
колориметричним методом [10].
Увесь отриманий цифровий матеріал ста)
тистично обробили з застосуванням парамет)
ричних критеріїв Стьюдента [11].
Результати досліджень. Установлено,
що через місяць після індукції діабету у щу)
рів, які отримували плацебо, спостерігалася
помірна базальна гіперглікемія, розвиток
інтолерантності до глюкози та зниження
коефіцієнта чутливості периферичних тка)
нин до дії інсуліну майже в 2,5 рази в по)
рівнянні з інтактним контролем (таблиця).
Вплив речовини Л2264 на показники глюкозного гомеостазу, процесів ПОЛ
в гомогенатах печінки та концентрацію неестерифікованих жирних кислот (НЕЖК)
в сироватці крові щурів (n=6) із стрептозотоциновим діабетом (Х±S
х
)
Примітка. р
1
– відхилення вірогідне відносно інтактного контролю; р
2
– відхилення вірогідне
відносно групи діабет + плацебо.
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Пероральне введення речовини Л)2264
протягом місяця тваринам з діабетом при)
зводило до зменшення базальної гіпергліке)
мії, поліпшення толерантності до глюкози
та підвищення коефіцієнта чутливості до дії
інсуліну на 60 % порівняно з діабетичним
контролем.
Слід зазначити, що через місяць після
індукції діабету у тварин, які отримували
плацебо, відмічалося збільшення концент)
рації НЕЖК втричі відносно рівня в інтакт)
ному контролі (таблиця), тоді як викори)
стання речовини Л)2264 супроводжувалося
суттєвим зниженням даного показника.
При визначенні інтенсивності процесів
ПОЛ встановлено майже дворазове підви)
щення вмісту первинних (ТрК, ТетК, ОК) і
вторинних (МДА) продуктів окиснення лі)
підів (ПОЛ) у гомогенатах печінки діабетич)
них тварин у порівнянні з інтактною групою
(таблиця). У той же час введення Л)2264
сприяло зниженню рівня первинних і вто)
ринних продуктів ПОЛ у гомогенатах печін)
ки експериментальних тварин відносно ді)
абетичного контролю (таблиця).
Обговорення результатів. Відомо, що
біологічна дія інсуліну на тлі хронічної гіпер)
глікемії прогресивно знижується, що сприяє
розвитку інсулінорезистентності (феномен
«глюкотоксичності») [12].
За умов даної моделі починаючи з 15)ї до)
би після індукції діабету відмічається погір)
шення чутливості тканин до дії інсуліну, що
свідчить про розвиток вторинної (відносно
базальної гіперглікемії) інсулінової рези)
стентності [5]. Так, суттєве зниження коефі)
цієнта чутливості периферичних тканин до дії
інсуліну у діабетичних щурів, які отримува)
ли плацебо, відносно показників у інтактних
тварин дозволяє констатувати у них вторин)
ну інсулінорезистентність. Крім того, досте)
менне підвищення індукованої під час ВЧТТГ
глікемії в означеній групі свідчить про розви)
ток інтолерантності до глюкози за умов
обраної моделі інсулінової недостатності.
Слід зазначити, що пероральне застосу)
вання речовини Л)2264 протягом місяця
гальмує розвиток вторинної інсулінорези)
стентності у щурів із стрептозотоциновим
діабетом, що підтверджується підвищенням
у них коефіцієнта чутливості периферичних
тканин до дії інсуліну та поліпшенням толе)
рантності до вуглеводів.
Одним з ймовірних механізмів позитив)
ного впливу сполуки Л)2264 стосовно інто)
лерантності до вуглеводів може виступати
зниження концентрації НЕЖК у сироватці
крові діабетичних тварин, оскільки підвище)
ний рівень вільних жирних кислот згідно з
«глюкозозберігаючим» ефектом циклу Ренд)
ла перешкоджає нормальній утилізації глю)
кози периферичними тканинами [13].
Відомо, що погіршення чутливості тканин
до дії інсуліну може сприяти індукції процесів
ліпідної пероксидації та підвищеній продукції
вільних радикалів, які, у свою чергу, спричи)
няють посилення інсулінорезистентності. От)
же, застосування антиоксидантних препара)
тів для корекції інсулінорезистентності є па)
тогенетично обґрунтованим. На користь да)
ного твердження свідчать результати клініч)
них досліджень про позитивний вплив анти)
оксидантних вітамінів Е та С на чутливість
периферичних тканин до дії інсуліну у хво)
рих на цукровий діабет 2)го типу [14].
В результаті проведених досліджень вста)
новлено, що антиоксидантний ефект речо)
вини Л)2264 проявляється не тільки в галь)
муванні процесів ПОЛ, а також в активації
антирадикальної системи захисту. Так, під
впливом даної сполуки спостерігалося суттє)
ве зниження первинних і вторинних продук)
тів ПОЛ та підвищення рівня відновленого
глутатіону в гомогенатах печінки тварин в
порівнянні з діабетичним контролем.
Висновки
1. Застосування речовини Л)2264 запобі)
гає розвитку вторинної інсулінорезистент)
ності та поліпшує толерантність до вуглево)
дів у щурів з інсулін)незалежним цукровим
діабетом.
2. Антиоксидантний ефект Л)2264 про)
являється як в гальмуванні інтенсивності
процесів ПОЛ, так і в активації антирадикаль)
ної системи захисту діабетичних тварин.
3. Виявлений гальмуючий ефект речови)
ни Л)2264 щодо розвитку вторинної інсулі)
норезистентності свідчить про доцільність
подальшого її дослідження як потенційного
фармакологічного препарату для корекції
інсулінрезистентних станів і, у тому числі,
інсулінонезалежного цукрового діабету.
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ТОРМОЗЯЩЕЕ ВЛИЯНИЕ ВЕЩЕСТВА Л*2264 НА РАЗВИТИЕ ВТОРИЧНОЙ ИНСУЛИНОВОЙ РЕЗИ*
СТЕНТНОСТИ У КРЫС СО СТРЕПТОЗОТОЦИНОВЫМ ДИАБЕТОМ
О.В. Иванова, В.В. Полторак, Н.И. Горбенко
Исследованы антидиабетические свойства вещества Л)2264 [3)(4)бромфенил))N)(2Н)1,2,4)триа)
зол)3)ил))3)(2Н)1,2,4)триазол)3)иламино)пропионамид] на развитие вторичной инсулиновой рези)
стентности у крыс. Установлено, что применение вещества Л)2264 предотвращает развитие рези)
стентности к инсулину и улучшает толерантность к углеводам у крыс с инсулинонезависимым са)
харным диабетом. Антиоксидантный эффект Л)2264 проявляется в торможении процессов ПОЛ и
активации антирадикальной системы защиты у диабетических животных.
Ключевые слова: 3(4бромфенил)N(2Н1,2,4триазол3ил)3(2Н1,2,4триазол3иламино)про
пионамид, инсулинорезистентность, антиоксидантные свойства.
COMPAUND L*2264 INHIBITS INSULIN RESISTANCE DEVELOPMENT IN RATS WITH STREPTOZOTOCIN*
INDUCED DIABETES
О.V. Ivanova, V.V. Poltorak, N.I Gorbenko
The effect of L)2264 [3)(4)bromhpenil))N)(2Н)1,2,4)triazol)3)il))3)(2Н)1,2,4)triazol)3)ilamino)propio)
namid] was studied on the insulin resistance development in a rat model of NIDDM. It was determined that
treatment with L)2264 prevents development of insulin resistance and improves glucose tolerance in rats
with STZ)induced diabetes. Supplementation of antioxidant L)2264 inhibits processes of lipids peroxida)
tion and increasing activity of antiradical defenses system in diabetic animals.
Key words: 3(4bromhpenil)N(2Н1,2,4triazol3il)3(2Н1,2,4triazol3ilamino)propionamid, in
sulin resistance, antioxidant properties.
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ВПЛИВ МАТЕРИНСЬКОГО ГЕСТАЦІЙНОГО ДІАБЕТУ
НА ПОКАЗНИКИ ГЛЮКОЗНОГО ГОМЕОСТАЗУ
ТА ІНСУЛІНОРЕЗИСТЕНТНІСТЬ
У НАЩАДКІВ ЩУРІВ ПОПУЛЯЦІЇ ВІСТАР
Ж.А. Лещенко, В.В. Полторак, Н.С. Красова
Інститут проблем ендокринної патології ім. В.Я. Данилевського АМН України,
м. Харків
Встановлено, що інсулінова недостатність у матері під час вагітності викликає інтолерант)
ність до глюкози в пубертатному періоді у нащадків щурів популяції Вістар, як у самців,
так і у самиць. Підвищення базального рівня інсуліну на тлі відносної інсулінової недо)
статності, яка знайшла своє відображення в інтолерантності до глюкози і посиленні ліпо)
лізу та глікогенолізу, свідчить про наявність інсулінорезистентності у нащадків)самців
цих матерів.
Ключові слова: інсулінова недостатність, гіперглікемія, ліполіз, глікогеноліз.
ним гестаційним діабетом під час вагітності.
Тварин утримували в стандартних умовах ві)
варію при відповідному освітленні та годуван)
ні ad libitum. Модель ГЦД була відтворена
шляхом одноразової внутрішньочеревної
ін’єкції вагітним самицям субдіабетогенної
дози стрептозотоцину («Sigma», 45 мг/кг ма)
си тіла, на 0,1 м цитратному буфері, рН 4,5)
на другий день вагітності [13]. Із експеримен)
тальних самиць були сформовані дві групи:
інтактні тварини (К) та тварини, які одержу)
вали стрептозотоцин (ГЦД). Нащадки першо)
го покоління, отримані від контрольних і під)
дослідних матерів, були розподілені на ана)
логічні групи та за статтю. Стан глюкозного
гомеостазу досліджували за показниками
глікемії – базальної, а також під час внут)
рішньочеревного тесту толерантності до глю)
кози (ВЧТТГ; 3 г глюкози на кг маси тіла; 0,
30, 60 та 120 хв). Вміст глюкози в крові ви)
значали глюкозооксидазним методом за до)
помогою аналізатора «Ексан)Г» (Литва).
Оцінку інсулінорезистентності проводили за
рівнем імунореактивного інсуліну (ІРІ), що
визначали радіоімунологічним методом
«подвійних антитіл», за рівнем неестерифі)
кованих жирних кислот (НЕЖК) у сироватці
крові натще [14], вмістом глікогену та актив)
ністю глюкозо)6)фосфатази (Гл)6)Фази) [15]
у печінці фотоколориметричними методами.
Коефіцієнт інсулінорезистентності розрахову)
вали за допомогою алгоритму HOMA (Homeo)
static Model Assessment), ґрунтуючись на рів)
нях ІРІ та глікемії натще [16]. Отримані дані
були статистично оброблені з використанням
t)критерію Стьюдента та визначенням показ)
ника вірогідності різниці (р).
Гестаційний цукровий діабет (ГЦД) ви)
значають, як інтолерантність до глюкози,
що призводить до гіперглікемії різної важкос)
ті, котра вперше починається та діагнос)
тується в період вагітності [1, 2]. За літера)
турними даними, ГЦД обтяжує перебіг від 2
до 5 % усіх вагітностей [3]. Його основними
патогенетичними ланками вважають зміни
секреторної відповіді – клітин і зниження
утилізації глюкози периферичними тканина)
ми, які викликають компенсаційну гіпер)
інсулінемію та гіперліпідемію, тобто розви)
ваються метаболічні та гормональні пору)
шення, притаманні початковим стадіям цук)
рового діабету [4]. В останні роки підвищена
увага діабетологів до проблеми ГЦД пояс)
нюється не тільки значною його частотою в
популяції, але й доведеним довгостроковим
ушкоджуючим ефектом на нащадків [5–9].
Наявність ГЦД у матері значно збільшує ри)
зик народження дитини з уродженими вада)
ми розвитку (відповідно 23 % порівняно з
2 % серед матерів без діабету) [10]. Клінічна
інформація переважно стосується метаболіч)
ного стану у немовлят і свідчить про збіль)
шену в 2–3 рази порівняно із немовлятами
матерів без діабету частоту діабетичної ем)
бріопатії [11, 12].
Метою нашого дослідження стало з’ясу)
вання впливу гестаційної материнської гіпер)
глікемії на показники глюкозного гомеоста)
зу та інсулінорезистентність у нащадків обох
статей.
Матеріал і методи. Дослідження проведе)
но на 30 нестатевозрілих (40–50 діб) щурах
лінії Вістар з масою тіла 100–130 г, що були
нащадками матерів (n=10) з експерименталь)
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Результати. У ході проведення ВЧТТГ бу)
ло виявлено вірогідне порушення толерант)
ності до глюкози як у самців, так і у самиць
експериментальних груп (p<0,001), рису)
нок. Ці порушення глікемічного патерну
знайшли відображення у більш крутішому
піднятті індукованої гіперглікемії та повіль)
ному її падінні порівняно з визначеним у
контролі. Крім того, показник інтегральної
глікемії у щурів обох статей групи ГЦД був
вірогідно вищим, ніж у контрольних групах
[ГЦД: самці – (31,1±0,3) ммоль/л, самиці –
(30,7±0,7) ммоль/л; К: самці – (22,5±
0,7) ммоль/л, самиці – (23,8±0,5) ммоль/л,
p<0,01]. Інсулінорезистентність у нащадків
гу самицям, у яких деяке підвищення ба)
зального рівня ІРІ статистично не відрізня)
лося від визначеного в контрольній групі
щурів відповідної статі (0,05<р<0,1), табли)
ця. Рівень НЕЖК у нащадків обох статей,
що народилися від матерів із ГЦД, також був
вірогідно вищий, ніж у контрольних тварин,
але у самців це підвищення було більш ви)
разним (таблиця).
Одним із важливих показників наявності
інсулінорезистентності є зниження вмісту
глікогену в печінці на тлі гіперінсулінемії та
порушеної толерантності до глюкози [19]. У
самців групи ГЦД під час дослідження було
виявлено вірогідне зниження концентрації
глікогену в печінці у порівнянні з контроль)
ними тваринами, у самиць цей показник не
відрізнявся від такого у контролі. Активність
Гл)6)Фази у печінці 45)денних піддослідних
щурів достеменно підвищувалась також ли)
ше у самців (таблиця).
Обговорення результатів. Виявлене у
ході експерименту порушення глікемічного
патерну свідчить про погіршення толерант)
ності до глюкози у нащадків матерів з ГЦД.
Відомо, що однією з центральних ланок ви)
никнення інтолерантності до вуглеводів є
інсулінорезистентність. Наявність підвище)
ної секреції інсуліну в сполученні з віднос)
ною інсуліновою недостатністю, яка знайш)
ла своє відображення у порушенні толерант)
ності до глюкози, посиленні ліполізу (підви)
щенні рівня НЕЖК) та підвищенні показни)
ка інсулінорезистентності за НОМА)алго)
ритмом, вказує на зниження загальної чут)
ливості до інсуліну у нащадків)самців групи
ГЦД. За літературними даними, особливу
роль у погіршенні чутливості периферійних
тканин до дії інсуліну відіграють метаболічні
порушення, зумовлені зміною концентрації
НЕЖК у сироватці крові [20]. Зафіксоване
нами підвищення вмісту НЕЖК у нащадків
обох статей може посилити гіперсекрецію
інсуліну та сприяти, у свою чергу, розвитку
гіперінсулінемії, дисліпідемії та інсуліно)
резистентності. Крім того, зниження вмісту
Деякі показники інсулінорезистентності у щурівнащадків матерів
з гестаційним діабетом (X±Sx)
* Вірогідне відхилення відносно контрольної групи відповідної статі, р<0,001.
Динаміка глікемії під час проведення ВЧТТГ
(3 г/кг) у щурів)нащадків матерів
з гестаційним діабетом:
1 – ГЦД (самиці); 2 – ГЦД (самці); 3 – контроль
(самиці); 4 – контроль (самці)
Г
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оцінювалась за рівнем глікемії натще, ІРІ та
НЕЖК у сироватці крові, а також за НОМА)
алгоритмом. Ці показники, поряд з гіпер)
глікемією, є патогенетично обґрунтованими
ланками у розвитку вказаного метаболіч)
ного порушення [17, 18]. Під час експери)
менту достеменно більш виразну базальну
гіперінсулінемію відносно контролю було ви)
явлено лише у самців групи ГЦД в протива)
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глікогену в печінці самців групи ГЦД на тлі
гіперінсулінемії та порушеної толерантності
до глюкози також є одним із важливих по)
казників наявності інсулінорезистентності у
названих нащадків. Це зниження може ви)
никати внаслідок дисбалансу між швидкіс)
тю глікогеноутворення та глікогенолізу,
оскільки ці процеси є інсулінозалежними
[20–23]. Ще одним підтвердженням наяв)
ності інсулінорезистентності у нащадків)
самців групи ГЦД є підвищення активності
у них печінкової Гл)6)Фази. Цей фермент ка)
талізує гідроліз глюкозо)6)фосфату до віль)
ної глюкози (тільки у такому вигляді глю)
коза може вийти з клітини) [24] та відповідає
за кінцевий етап глюконеогенезу і гліко)
генолізу у печінці, тобто відіграє дуже важ)
ливу роль в регуляції глюкозного гомеоста)
зу [25, 26].
Висновки
1. Материнська гестаційна гіперглікемія
викликає інтолерантність до глюкози в пу)
бертатному періоді у нащадків обох статей
щурів популяції Вістар.
2. Підвищення базального рівня інсуліну
на тлі відносної інсулінової недостатності,
яка знайшла своє відображення в інтоле)
рантності до глюкози і посиленні ліполізу та
глікогенолізу, вказує на наявність загальної
інсулінорезистентності у нащадків)самців
групи з гестаційним цукровим діабетом.
3. Виявлено статевий диморфізм розвит)
ку інсулінорезистентності у нащадків мате)
рів з гестаційним цукровим діабетом.
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ВЛИЯНИЕ МАТЕРИНСКОГО ГЕСТАЦИОННОГО ДИАБЕТА НА ПОКАЗАТЕЛИ ГЛЮКОЗНОГО ГОМЕО*
СТАЗА И ИНСУЛИНОРЕЗИСТЕНТНОСТИ У ПОТОМКОВ КРЫС ПОПУЛЯЦИИ ВИСТАР
Ж.А. Лещенко, В.В. Полторак, Н.С. Красова
Установлено, что инсулиновая недостаточность у матери во время беременности вызывает интоле)
рантность к глюкозе в пубертатный период у потомков, как у самцов, так и у самок. Повышение
базального уровня инсулина на фоне относительной инсулиновой недостаточности, которая нашла
выражение в интолерантности к глюкозе и усилении липолиза и гликогенолиза, свидетельствует о
наличии инсулинорезистентности у самцов – потомков этих матерей.
Ключевые слова: инсулиновая недостаточность, гипергликемия, липолиз, гликогенолиз.
IMPACT OF MATERNAL GESTATIONAL DIABETES ON GLUCOSE HOMEOSTASIS AND INSULIN
RESISTANCE IN WISTAR RATS OFFSPRING
Z.A. Leshchenko, V.V. Poltorak, N.S. Krasova
Our results demonstrate that maternal gestational insulin deficiency provokes glucose intoleran)
ce in male and female offspring. The increase of basal insulin level against the background of
glucose intolerance and heightened glycogenolysis and gluconeogenesis reveals insulin resistance
in male)offspring at the puberty.
Key words: insulin deficiency, hyperglycemia, lipolysis, glycogenolysis.
ОПЫТ ПРИМЕНЕНИЯ ЛАФЕРОНА И АЦИКЛОВИРА
В КОМПЛЕКСНОЙ ТЕРАПИИ БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКОЙ ИБС,
ПРОТЕКАЮЩЕЙ НА ФОНЕ ЛАТЕНТНОЙ
ЦИТОМЕГАЛОВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ
С.Д. Перемот, М.В. Смелянская, Я.А. Перемот
Институт микробиологии и иммунологии им. И.И. Мечникова АМН Украины, г. Харьков
Городская клиническая больница № 8, г. Харьков
Представлены результаты использования лаферона и ацикловира у больных с хрониче)
ской ИБС, протекающей при сопутствующей цитомегаловирусной инфекции. Установ)
лено, что на фоне комплексной терапии, включающей противовирусные средства, кли)
ническое течение стабильной стенокардии было более благоприятным и реже сопровож)
далось дестабилизацией.
Ключевые слова: цитомегаловирусная инфекция, ишемическая болезнь сердца, лечение.
нимает участие на ранних этапах атерогене)
за и что реактивация латентной ЦМВ)инфек)
ции в эндотелиальных клетках может быть
предпосылкой развития атеросклеротическо)
го поражения [2]. Кроме того, инфицирован)
ные ЦМВ клетки эндотелия могут стать при)
чиной появления зон активации эндотелия и
привести к дестабилизации течения ишеми)
ческой болезни сердца (ИБС).
В последние годы активно ведется поиск
эффективных противовирусных средств и
изучаются возможности иммунокоррекции
при сочетанной патологии [5–7]. Однако не)
достаточно разработаны методические под)
ходы к подбору и применению противовирус)
ных средств в комбинированной терапии за)
болеваний, патогенетически связанных с ви)
русной инфекцией. Перспективным направ)
лением является усиление иммунологиче)
ской защиты организма путем применения
В последние годы происходит переоцен)
ка ключевых положений патогенеза атеро)
склероза с позиций выяснения роли и места
инфекционных агентов в становлении и раз)
витии атеросклеротических поражений ар)
терий. Появились исследования, результа)
ты которых свидетельствуют о том, что про)
цесс атерогенеза во многом схож с обычным
воспалительным процессом. И в том и в дру)
гом случае необходимо наличие окисленных
липопротеидов, пусковым моментом обоих
процессов является воздействие инфекцион)
ного агента [1–3].
Интерес к данной проблеме связан глав)
ным образом с двумя обстоятельствами: оп)
ределенным сходством атерогенеза с инфек)
ционным процессом медленного типа и нали)
чием ассоциативной связи атеросклероза с ря)
дом вирусов [4]. Имеются данные, свидетель)
ствующие, что цитомегаловирус (ЦМВ) при)
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иммунокорригирующей терапии для мобили)
зации функциональных механизмов иммун)
ной системы и коррекции вторичных имму)
нодефицитных состояний. Наиболее обосно)
ванным является одновременное использо)
вание как индукторов интерферона (ИФН),
стимулирующих выработку собственных
ИФН, так и препаратов, обладающих пря)
мым противовирусным действием [1]. В свя)
зи с этим целью нашего исследования было
определение клинической эффективности
применения лаферона и ацикловира в каче)
стве средств профилактики дестабилизации
стабильной стенокардии, протекающей на
фоне латентной цитомегаловирусной инфек)
ции (ЦМВИ). Использовали широко приме)
няемые для лечения ЦМВИ ацикловир и ла)
ферон («Біофарма», Киев).
Выбор данных противовирусных средств
диктовался следующими качествами препа)
ратов: противовирусная активность в отно)
шении герпесвирусов, к семейству которых
относится ЦМВ, синергизм действия, воз)
можность создания и поддержания достаточ)
но высокого интерферонового фона, стиму)
ляция белково)синтетической функции пе)
чени, удобный способ введения, экономич)
ность и доступность.
Материал и методы. В исследовании при)
нимали участие 27 больных стабильной сте)
нокардией (6 женщин и 21 мужчина) в
возрасте 41–64 года, находившихся на ста)
ционарном лечении в кардиологическом от)
делении городской клинической больницы
г. Харькова № 8. Давность заболевания ста)
бильной стенокардией составляла от 1,5 до
6 лет. Содержание в крови общего холестери)
на (ОХС), триглицеридов (ТГ), ХС липопро)
теидов высокой плотности (ХС ЛПВП), ХС
липопротеидов низкой (ХС ЛПНП) и очень
низкой плотности (ХС ЛПОНП) определяли
с помощью стандартных реагентов с исполь)
зованием биохимического анализатора.
Для выявления ЦМВИ использовали
тест)систему «ЦМВ Моно Скан» (ЛАБдиаг)
ностика, г. Москва). Маркером ЦМВИ яв)
лялся антиген ЦМВ, обнаруженный в лейко)
цитах и/или эритроцитах. Для исследований
использовали гепаринизированную кровь,
взятую из локтевой вены. Анализ проводил)
ся четырехкратно: при поступлении больно)
го, спустя 2, 6 и 12 месяцев после проведен)
ной противовирусной терапии. Все больные
были разделены на две клинические группы,
сопоставимые по полу и возрасту. Больные
1)й группы (15 чел.) принимали традицион)
ную терапию (β)блокаторы, аспирин, инги)
биторы АПФ, статины), 2)й (12 чел.) – до)
полнительно лаферон по 3 млн МЕ в/м два)
жды в неделю в течение 1 месяца и ацикло)
вир по 800–1200 мг/сут per os в течение 6–
8 недель.
Результаты и их обсуждение. У всех 27
больных стабильной стенокардией при по)
ступлении были выявлены маркеры ЦМВ в
крови. Кроме того, в обеих группах наблю)
далась дислипопротеидемия с погранично
высоким риском развития атеросклеротиче)
ских изменений. Основные показатели ме)
таболизма липопротеидов (ЛП) определя)
лись в момент проведения стационарного
курса лечения и на протяжении 6–12 меся)
цев амбулаторного лечения и наблюдения.
В табл. 1 представлены данные липидного
спектра крови больных, получавших тради)
ционную терапию, и больных, в комплекс)
ной терапии которых использовали допол)
нительно противовирусные средства спустя
2–4 недели и 10–12 месяцев после оконча)
ния курса стационарного лечения.
Следует отметить, что спустя 10–12 ме)
сяцев у лиц, получавших противовирусное
лечение, отмечена тенденция к повышению
уровня ХС ЛПВП. Индекс атерогенности
был в этой группе достоверно ниже анало)
гичного показателя группы больных, полу)
Таблица 1. Основные показатели метаболизма липопротеидов
у больных стабильной стенокардией на фоне ЦМВИ (M±m)
Примечание. Достоверность различий показателей двух групп р<0,05.
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чавших лишь традиционную терапию. Та)
ким образом, использование противовирус)
ных средств в комплексном лечении ста)
бильной стенокардии привело к более выра)
женному гиполипидемическому эффекту.
Этот феномен может быть связан со способ)
ностью противовирусных средств восстанав)
ливать функциональную активность гормо)
нальной и иммунной систем, а также прояв)
лять антивирусную и стресс)протекторную
активность. Известно, что интегрированный
в клеточный геном вирус существенно влия)
ет на процессы клеточной адаптации, изме)
няет функцию генов, кодирующих синтез
ферментов метаболизма липидов в клетке.
Это в большей мере относится именно к
ЦМВ, который тропен к клеткам эндотелия
и гепатоцитам. ЦМВ ингибирует активность
нейтральной гидролазы моноеновых эфиров
холестерина (моно)ЭХ) и ингибирует накоп)
ление их в клетках. Функционально ЭХ с
олеиновой (моноеновой) жирной кислотой
(ЖК) являются неполярной (депонирован)
ной) формой ХС: вирус существнно наруша)
ет внутриклеточный метаболизм ХС и адап)
тационную функцию клеток. ЦМВ активи)
рует формирование мЛПНП и увеличивает
на мембране функциональных фагоцитов
число скавенджер)рецепторов. С нашей точ)
ки зрения, этими особенностями ЦМВ мож)
но объяснить более глубокие атерогенные из)
менения липидного обмена у больных ста)
бильной стенокардией, инфицированных
ЦМВ. Это предположение подтверждается
результатами иммунофлюоресцентного ис)
следования крови, проведенного спустя 10–
12 месяцев после курса лечения. Маркеры
ЦМВ были обнаружены у 19 больных ста)
бильной стенокардией, что составило 70,4 %
от всего количества обследованных. Причем
у 11 человек (40,7 %) АГ ЦМВ выявлялся
лишь в лейкоцитах и только у 8 – и в лейко)
цитах, и в эритроцитах, в то время как при
поступлении инфицированность ЦМВ со)
ставляла 100 %, а одновременно в двух ви)
дах клеток крови маркеры ЦМВ были обна)
ружены у 18 больных стабильной стенокар)
дией. Установленное на 10–12)й месяц дос)
товерно значимое снижение индекса атеро)
генности в группе больных, получавших до)
полнительную противовирусную терапию,
позволяет предположить более благоприят)
ный прогноз течения хронической ИБС. На)
ми проанализировано клиническое течение
стабильной стенокардии у больных обеих
групп на протяжении года. За этот период
регистрировался определенный исход ста)
бильной стенокардии. Полученные данные
представлены в табл. 2.
Таблица 2. Исход стабильной стенокардии,
наблюдаемый за год, число (%)
Как видно из данных табл. 2, среди боль)
ных, не получавших дополнительную про)
тивовирусную терапию в течение года, у 8 от)
мечено клиническое ухудшение течения за)
болевания. Так, у 5 больных этой группы
развилась нестабильная стенокардия напря)
жения, у 2 – острый трансмуральный ин)
фаркт миокарда, причем для одного больно)
го он стал фатальным. В группе же больных,
получавших лаферон и ацикловир, развитие
инфарктов миокарда не отмечалось, и кли)
ническое течение стабильной стенокардии
было более благоприятным.
Таким образом, результаты исследования
показали несомненную перспективность ис)
пользования иммуномодулирующих и проти)
вовирусных средств для лечения стабильной
стенокардии, протекающей на фоне сопутст)
вующей ЦМВИ. При достаточно полном зна)
нии патогенетических механизмов атеро)
склероза, подтверждающих участие вирусов
в этом процессе, открываются новые перспек)
тивы для использования в комплексной те)
рапии различных его клинических форм до)
полнительной противовирусной терапии. Это
диктует необходимость расширения круга ис)
пользуемых методов диагностики атероскле)
роза методами выявления вирусных марке)
ров и разработки на этой основе показаний к
применению противовирусных средств. Ис)
пользование дополнительной противовирус)
ной терапии у инфицированных больных тре)
бует проведения широкомасштабных рандо)
мизированных исследований, дабы соответ)
ствовать принципам evidence based medicine
(медицины, основанной на доказательствах).
Наш коллектив продолжает исследования в
данном направлении.
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ДОСВІД ЗАСТОСУВАННЯ ЛАФЕРОНУ ТА АЦИКЛОВІРУ В КОМПЛЕКСНІЙ ТЕРАПІЇ ХВОРИХ
НА ХРОНІЧНУ ІХС, ЯКА ПЕРЕБІГАЄ НА ТЛІ ЛАТЕНТНОЇ ЦИТОМЕГАЛОВІРУСНОЇ ІНФЕКЦІЇ
С.Д. Перемот, М.В. Смілянська, Я.О. Перемот
Наведено результати використання лаферону та ацикловіру у хворих на хронічну ІХС, перебіг
якої відбувається на тлі супутньої цитомегаловірусної інфекції. Встановлено, що при застосуванні
комплексної терапії, яка включає противірусні засоби, клінічний перебіг стабільної стенокардії був
більш сприятливим і рідше супроводжувався дестабілізацією.
Ключові слова: цитомегаловірусна інфекція, ішемічна хвороба серця, лікування.
EXPERIENCE OF LAFERONE AND ACYCLOVIRE IN COMPLEX THERAPY OF THE PATIENTS CHRONIC
IHD, PROCEEDING ON A BACKGROUND LATENT CYTOMEGALOVIRAL INFECTION
S.D. Peremot, M.V. Smelyanskaya, Ya.A. Peremot
The results of use laferone and acyclovire at the patients with chronic IHD, proceeding are submitted at
cytomegaloviral infection. Fixed, that on a background of complex therapy including antiviral agents, the
clinical flow of a stable stenocardia was more favourable and was less often accompanied by destabilization.
Key words: cytomegaloviral infection, ischemic heart disease, therapy.
ИНВАЗИРОВАННОСТЬ МЫШЦ БЕЛЫХ КРЫС
ЛИЧИНКАМИ ТРИХИНЕЛЛ В ЗАВИСИМОСТИ ОТ СПОСОБА
И СРОКОВ НАЧАЛА ПРОТИВОГЕЛЬМИНТНОЙ ТЕРАПИИ
А.М. Емец, В.А. Толстой, В.М. Емец
Сумской национальный аграрный университет
Белорусский государственный медицинский университет
Больница скорой помощи, г. Харьков
На биологической модели трихинеллёза апробирован новый способ его лечения мебен)
дазолом и антиоксидантным комплексом АКβ, включающим витамины Е, А, С и
β)каротин. Показано, что степень остаточной инвазированности хозяина личинками три)
хинеллы зависит от способа и сроков начала антигельминтной терапии. Включение в ее
курс витаминного комплекса АКβ способствует достоверному снижению количества ин)
трамускулярных личинок паразита, препятствует нарушению метаболизма в организ)
ме хозяина и обострению клинических симптомов трихинеллёза.
Ключевые слова: трихинеллёз, мебендазол, антиоксиданты.
Степень инвазированности мышечной
ткани хозяина личинками T. spiralis отража)
ет тяжесть клинического течения трихинел)
лёза, а при дозированном заражении живот)
ных в условиях эксперимента является по)
казателем состояния их антипаразитарного
иммунитета. Кроме того, остаточный уровень
внутримышечной инвазии является одним из
наиболее убедительных критериев ретроспек)
тивной оценки эффективности лечения.
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При трихинеллёзе и других нематодозах
широко используется антигельминтный
препарат Мебендазол (вермокс). Однако со)
гласно данным ряда авторов и результатам
наших наблюдений, наряду с высоким три)
хинеллоцидным эффектом, мебендазол так)
же оказывает токсическое действие и на ор)
ганизм хозяина. В частности, применение
данного препарата существенно усиливает
процессы перекисного окисления липидов в
крови и печени, провоцирует нарушение ме)
таболизма в организме хозяина и обострение
клинических симптомов трихинеллёза, а
также нередко приводит к появлению дис)
пепсического синдрома даже у интактных
подопытных животных [1–5]. Указанное яв)
ляется проблемой как в медицинской, так и
в ветеринарной практике и требует разработ)
ки комбинированных способов эффективной
дегельминтизации с применением средств,
повышающих общую неспецифическую ре)
зистентность поражённого организма.
На биологической модели трихинеллёза
средней степени тяжести нами апробирован
новый способ сочетанного лечения мебендазо)
лом и антиоксидантным комплексом АКβ,
включающим витамины Е, А, С и β)каротин
[6]. Это связано с тем, что при трихинеллёзе в
организме хозяина обнаруживается дефицит
данных витаминов [7, 8], кроме того, АКβ в
терапевтических дозировках способен норма)
лизовать перекисное окисление липидов и дру)
гие метаболические процессы в тканях [4, 6].
Целью настоящего исследования было
изучить динамику количественных показа)
телей инвазированности диафрагмальной
мышцы белых крыс личинками трихинел)
лы после дегельминтизации животных ме)
бендазолом и сочетанного с мебендазолом
применения витаминного комплекса АКβ в
зависимости от сроков начала лечения.
Материал и методы. В эксперименте ис)
пользованы самцы белых крыс линии Вис)
тар массой (200±10) г. Трихинеллёз средней
степени тяжести моделировали путем внут)
рижелудочного введения личинок 60)днев)
ного лабораторного штамма Trichinella spi)
ralis (Owen, 1835) в дозе 20 личинок на 1 г
массы тела [9]. Животные были разделены
на три группы.
Первую группу составляли животные, по)
лучавшие только мебендазол (Т+М; 110
крыс). Препарат в виде водной суспензии вво)
дили через пищеводный шприц в дозе актив)
ного вещества 50 мг/кг массы тела животных
1 раз в сутки в течение 3 дней. Во второй груп)
пе  применяли сочетанное лечение мебенда)
золом и комплексом АКβ (Т+М+АК; 110
крыс). Мебендазол вводили по такой же схе)
ме, как и в группе Т+М, начиная со следую)
щих суток после первой инъекции витами)
нов. Инъекции витаминов делали через день
в течение недели (всего 4 раза): 5%)ный рас)
твор аскорбиновой кислоты в дозе 4 мл/кг
вводили внутримышечно; смесь витаминов
А, Е и β)каротина вводили подкожно из рас)
чета α)токоферола ацетата – 0,08 мг/г; рети)
нола ацетата – 0,001 мг/г; β)каротина –
0,0036 мг/г массы тела. Третья группа – кон)
трольная (ТК, 28 крыс), состояла из зара)
жённых животных, не получавших лечение.
Каждую из опытных групп делили на три
подгруппы. В подгруппах 1 (Т+М I; n=40 и
Т+М+АК I; n=40) изучали влияние препа)
ратов при их введении на 7–13)е сутки инва)
зии (стадия кишечных трихинелл). В под)
группах 2 (Т+М II; n=40 и Т+М+АК II;
n=40) лечение проводили на 14–20)е сутки
инвазии (стадия мигрирующих, или неин)
капсулированных, личинок). В подгруппах
3 (Т+М III; n=30 и Т+М+АК III; n=30) пре)
параты вводили на 23–29)е сутки инвазии
(ранняя мышечная стадия, или стадия ин)
капсулирующихся личинок).
Животных декапитировали на 21, 30, 45
и 60)е сутки инвазии (в подгруппах 3 на 21)е
сутки исследования не проводились), отсепа)
ровывали диафрагму, образцы ткани фикси)
ровали в 10%)ном нейтральном формалине с
последующим изготовлением микропрепара)
тов из цельных неокрашенных кусочков диа)
фрагмальной мышцы. Исследование прово)
дили с помощью светового микроскопа FMD)
B10, используя увеличение 10х10. Количе)
ство личинок в каждом образце подсчитыва)
ли прямым методом в 10 случайно отобран)
ных полях зрения и выражали как число
(среднее арифметическое) в поле зрения [10].
Полученный цифровой материал статистиче)
ски обработали.
Результаты и их обсуждение. При иссле)
довании микропрепаратов диафрагмы жи)
вотных из группы ТК установили, что коли)
чество личинок на 21)е сутки инвазии состав)
ляло 23,5±1,6 в поле зрения. Личинки бес)
капсульные, большинство свернуто спи)
рально. На 30)е сутки в поле зрения насчи)
тывалось 36,1±2,2 личинок, находящихся
на разной стадии инкапсуляции. На 45)е и
60)е сутки количество личинок существен)
но не отличалось от показателей 30)х суток.
Личинки спирализованы, окружены хорошо
видимыми капсулами. При этом наблюда)
лись единичные паразиты, находящиеся в
состоянии внутрикапсульной резорбции, что
объясняет некоторое снижение инвазиро)
ванности мышечной ткани на 60)е сутки
(36,3±2,4 в поле зрения) по сравнению с по)
казателями в данной группе животных на
45)е сутки инвазии (37,3±2,4).
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Применение мебендазола (группа Т+М)
на стадиях кишечных трихинелл и мигри)
рующих личинок приводило к выраженно)
му нарушению капсулообразования и гибе)
ли личинок трихинелл. На 21–30)е сутки ли)
чинки в образцах диафрагмы были деспира)
лизованы, бескапсульные, располагались
между мышечными волокнами, в тканях на)
блюдалась интенсивная инфильтрация. Ко)
личество личинок в исследуемом материале,
начиная с 30)х суток инвазии, прогрессивно
снижалось из)за их резорбции. К 60)м сут)
кам в микропрепаратах насчитывалось в под)
группе Т+М I 1,9±0,3 и в подгруппе Т+М II
4,0±0,3 личинок в поле зрения.
Вместе с тем лечение мебендазолом жи)
вотные переносили неблагоприятно: у боль)
шинства наблюдалось обострение токсико)
аллергических проявлений трихинеллёза в
той или иной степени, и часть из них погиб)
ла. В подгруппе Т+М I пало 11, а в подгруп)
пе Т+М II – 16 особей. В контрольной группе
ТК случаев гибели животных не было, что
подтверждает данные о высокой степени ко)
адаптации крыс и трихинелл, эволюционно
сформировавшейся ввиду их тесного контак)
та в трофических сетях [11].
В подгруппе Т+М III пало только 5 крыс,
однако инвазированность диафрагмальной
мышцы на 60)е сутки эксперимента остава)
лась высокой (17,1±1,3 личинок в поле зре)
ния),  как и в подгруппе Т+М+АК III (13,7±
0,7; разница статистически незначима), что
может свидетельствовать о меньшей эффек)
тивности противогельминтной терапии на
стадии инкапсулирующихся личинок. По)
видимому, причина заключается в развиваю)
щейся к данному сроку ригидности кутику)
лы личинок к действию химиопрепаратов и
в буферных свойствах самой капсулы [11,7].
В целом у животных, получавших лече)
ние мебендазолом и АКβ (группа Т+М+АК),
показатели инвазированности диафрагмаль)
ной мышцы имели тенденцию, сходную с та)
ковой в соответствующих подгруппах груп)
пы Т+М, однако выраженного нарушения
капсулообразования вокруг личинок в био)
птатах от крыс, пролеченных комплексно,
не отмечено. Поскольку образование капсул
вокруг тканевых паразитов – это процесс,
характеризующий прежде всего защитно)
приспособительные возможности хозяина
[11], можно заключить, что при сочетанном
использовании антигельминтика и витами)
нов резервы пораженного организма выше,
чем при лечении только мебендазолом. К то)
му же, если в группе Т+М смертность состав)
ляла 14,5 % (32 крысы), то в группе Т+М+
АК погибло 5,9 % (13 крыс) от общего ко)
личества пролеченных животных (220
крыс): 5 особей в подгруппе Т+М+АК I, 6 –
в подгруппе Т+М+АК II и 2 – в подгруппе
Т+М+АК III.
Необходимо также отметить, что при
комплексном лечении животных на стадии
кишечных трихинелл и особенно на стадии
мигрирующих личинок степень инвазиро)
ванности диафрагмы была существенно ни)
же соответствующих показателей у крыс, по)
лучавших только мебендазол. К примеру, в
подгруппе Т+М+АК II исследуемый показа)
тель составил 20,4±1,5 личинок в поле зре)
ния на 30)е сутки эксперимента; 2,1±0,3 –
на 45)е сутки и 1,3±0,2 – на 60)е сутки про)
тив 26,7±2,6; 7,1±0,8 и 4,0±0,3 соответст)
венно в подгруппе Т+М II (р<0,001–0,05).
Таким образом, степень инвазированно)
сти мышц животного личинками трихинелл
зависит как от способа, так и от срока нача)
ла антигельминтной терапии. Монотерапия
мебендазолом, особенно на ранних стадиях
трихинеллёза, – эффективный, но тяжело
переносимый способ лечения, что проявля)
ется выраженным нарушением процессов
капсулообразования вокруг паразитов, мас)
совым распадом личинок и, как следствие,
интоксикацией и гибелью части зараженных
животных. При экспериментальном трихи)
неллезе средней степени тяжести более оп)
тимальной является дегельминтизация ме)
бендазолом в сочетании с витаминным ком)
плексом АКβ на 2–3)й неделе после зараже)
ния. Использование АКβ при лечении три)
хинеллеза способствует не только снижению
степени мышечной инвазии, но также обес)
печивает лучшую выживаемость подопыт)
ных животных, что можно объяснить пози)
тивным влиянием витаминов на метаболи)
ческие и иммунологические процессы в ин)
вазированном организме.
Выводы
1. Степень остаточной инвазированности
хозяина личинками трихинеллы зависит от
сроков начала антигельминтной терапии. Ме)
дикаментозная дегельминтизация животных
с экспериментальным трихинеллезом в сроки,
соответствующие инкапсуляции личинок (с
4)й недели после заражения), является мало)
эффективной: в мышцах остается большое ко)
личество жизнеспособных трихинелл.
2. Показатели мышечной инвазии трихи)
неллами в большой степени зависят от спосо)
ба лечения. Включение в курс антигельминт)
ной терапии витаминного комплекса АКβ спо)
собствует достоверному снижению количест)
ва интрамускулярных личинок паразита по
сравнению с аналогичным показателем жи)
вотных, получавших только мебендазол.
3. Наиболее эффективным является соче)
танное применение мебендазола и комплекса
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АКβ на стадии мигрирующих личинок (3)я не)
деля после заражения), что сопровождается
практически полной дегельминтизацией орга)
низма хозяина и способствует значительному
снижению смертности от осложнений среди
животных, получавших мебендазол и АКβ.
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ІНВАЗИВНІСТЬ М’ЯЗІВ БІЛИХ ЩУРІВ ЛИЧИНКАМИ ТРИХІНЕЛ В ЗАЛЕЖНОСТІ ВІД СПОСОБУ
ТА СТРОКІВ ПОЧАТКУ ПРОТИГЕЛЬМІНТНОЇ ТЕРАПІЇ
О.М. Ємець, В.О. Толстой, В.М. Ємець
На біологічній моделі трихінельозу апробований новий спосіб його лікування мебендазолом і анти)
оксидантним комплексом АКβ, до складу якого включені вітаміни Е, А, С та β)каротин. Показано, що
ступінь залишкової інвазивності хазяїна личинками трихінел залежить від способу та строків почат)
ку антигельмінтної терапії. Включення в її курс вітамінного комплексу АКβ сприяє достовірному
зниженню кількості інтрамускулярних личинок паразита, запобігає порушенню метаболізму в орга)
нізмі хазяїна та загостренню клінічних симптомів трихінельозу.
Ключові слова: трихінельоз, мебендазол, антиоксиданти.
TRICHINELLA LARVA INVASION INTO WHITE RATS MUSCLES DEPENDING ON METHOD AND TIME
OF ANTI*HELMINTH THERAPY INTRODUCTION
A.M. Yemets, V.A. Tolstoy, V.M. Yemets
A new method of trichinellosis treatment by mebendasol and AKβ anti)oxidant complex which includes
vitamins E, A, C and β)carotene is tested on a biological model. It is proved that the degree of the rem
aining host invasiveness by trichinelle larva depends on the method and time of antihelminth therapy
introduction. The addition of AKβ complex to the treatment assists in marked decrease of the number of
intra)muscular parasite larva, prevents metabolism disturbance and exacerbation of trichinellosis clini)
cal symptoms in host organism.
Key words: trichinellosis, mebendasol, antioxidant.
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ГЕНЕТИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ ПОЛОВОГО ПОВЕДЕНИЯ
Н.Е. Волкова, Л.И. Воробьева
Харьковский национальный университет им. В.Н. Каразина
На модели брачного поведения Drosophila melanogaster проведен сравнительный анализ
показателей половой активности самцов, половой рецептивности самок, длительности
одного глазомерно регистрируемого акта «love song» и продолжительности стадии ко)
пуляции двух линий дикого типа и ряда мутантных линий. Показано, что мутации
цвета глаз, морфологии крыльев, цвета тела влияют на половое поведение. Наличие
мутаций в Х)хромосоме в основном сопровождается низкой половой активностью сам)
цов и половой рецептивностью самок. Для большинства мутантных линий характерны
более высокие показатели длительности акта «love song» и стадии копуляции.
Ключевые слова: генетика поведения, половое поведение, мутации, Drosophila melano
gaster, половая активность самцов, половая рецептивность самок, акт «love song»,
копуляция.
Брачное поведение Drosophila melano)
gaster представляет собой комплексный фи)
зиолого)биохимческий признак, наследова)
ние которого практически не изучено.
В брачном поведении Drosophila melano)
gaster выделяют две стадии: ухаживание и
копуляцию. Ухаживание, в свою очередь,
подразделяется на «ориентацию», «вибра)
цию» («love song»), «лизание» и «попытку
копуляции» [8]. Продолжительность каж)
дой стадии различна у разных линий [9, 10].
Целью данного исследования являлось
изучение влияния мутаций цвета глаз, мор)
фологии крыльев, цвета тела на брачное по)
ведение имаго.
Материал и методы. В качестве материа)
ла для исследований были использованы ли)
нии дикого типа Drosophila melanogaster
Canton)S (C)S), Oregon (Or), прошедшие
57 поколений инбридинга к моменту начала
эксперимента, и аутбредные мутантные ли)
нии, характеристика которых приведена в
таблице.
Мух разводили в дрозофильных стакан)
чиках на стандартной дрожжевой среде при
температуре 23 °С.
При изучении половой активности самцов
виргинных самок и самцов в возрасте 3–4 су)
ток помещали в тестерную камеру в соотно)
шении 2&&: n%% и фиксировали количество
самцов, осуществивших спаривание в тече)
ние 1 часа. Анализ половой рецептивности са)
мок проводили аналогично. Однако для тес)
тирования самок и самцов брали в соотноше)
нии n&&: 2n%% и фиксировали количество са)
мок, осуществивших спаривание в течение
1 часа. Длительность одного глазомерно ре)
гистрируемого акта «love song» самца и про)
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
Генетика поведения – сравнительно мо)
лодая, однако бурно развивающаяся в по)
следнее время наука. Исследование генети)
ческих аспектов поведенческих признаков
ведется на разнообразных объектах и уров)
нях организации – от популяционного до мо)
лекулярного.
Для специалистов в области медицины и
психологии, безусловно, наибольший инте)
рес представляет поведение человека. Одна)
ко генетический анализ поведения человека
сопряжен с невозможностью постановки экс)
перимента. Данные, полученные в этой об)
ласти, в основном являются результатом
применения методов молекулярной биоло)
гии, биохимии, анализа монозиготных и ди)
зиготных близнецов [1, 2].
На современном этапе наблюдается
всплеск интереса к вопросам полового по)
ведения в украинских и зарубежных публи)
кациях по медицине, психологии, нейробио)
логии и генетике. Активно обсуждаются про)
блемы полового воспитания [3], взаимоотно)
шений полов [4], аномального полового по)
ведения [5, 6], генетической детерминации и
наследуемости поведенческих признаков,
присущих тому или иному полу [1, 7]. Дан)
ные вопросы сложны для проведения генети)
ческих исследований на человеке в связи с не)
возможностью четкого разграничения биоло)
гического и социального аспектов поведения.
Именно изучение биологической компоненты
поведенческих признаков и является основ)
ной задачей данного исследования.
Исходя из этого, в качестве модельного
объекта был взят удобный и хорошо изучен)
ный в генетическом плане вид – Drosophila
melanogaster.
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должительность стадии копуляции измеря)
ли в секундах при помощи секундомера.
Результаты, полученные в ходе исследо)
вания, обработали статистически: достовер)
ность разницы оценивали с помощью крите)
рия Стьюдента, взаимосвязи между изучае)
мыми показателями – с помощью коэффици)
ента корреляции Спирмена [11].
Результаты. При изучении половой актив)
ности самцов установлены достоверные разли)
чия между линиями дикого типа (рис. 1). Они
тельно высоко активны, а значения показате)
ля у самцов, мутантных по генам Bar, wa и vg,
достоверно не отличаются от таковых у сам)
цов относительно низко активной линии Or.
Исследование половой рецептивности са)
мок выявило, что по данному показателю ис)
пользованные в работе линии дикого типа
также являются контрастными, и половая
рецептивность самок линии CS почти в 2 ра)
за выше, чем у самок линии Or (рис. 2).
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
Основные характеристики исследуемых мутантных линий Drosophila melanogaster [10]
Рис. 1. Половая активность самцов линий
Drosophila melanogaster
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Линии
являются контрастными по данному пока)
зателю, и половая активность самцов линии
CS почти в 2 раза выше таковой у самцов
линии Or.
Для мутантных линий bw и cn выявлена
тенденция к повышению половой активности
самцов по сравнению с линиями дикого типа.
Мутация b достоверно снижает значение дан)
ного показателя. Для линии y также показа)
на тенденция к понижению половой активно)
сти самцов. Остальные мутантные линии ха)
рактеризуются средними значениями показа)
теля. При этом самцы линий dp и w относи)
Ни для одной из мутантных линий не ха)
рактерна тенденция к повышению половой
рецептивности самок по сравнению с линией
дикого типа CS. Самок мутантных линий
dp, vg, cn и b можно считать относительно
высоко рецептивными. Значения данного по)
казателя для линий Bar, wa, w и bw сравни)
мы с таковыми у самок линии Or, то есть от)
носительно низки. Мутация же y достовер)
но снижает половую рецептивность самок по
сравнению с обеими линиями дикого типа.
Изучение длительности одного глазомер)
но регистрируемого акта «love song» самцов
Линии
Рис. 2. Половая рецептивность самок линий
Drosophila melanogaster
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показало, что линии дикого типа не отлича)
ются по данному показателю между собой
(рис. 3).
мутации в Х)хромосоме, ниже по сравнению
с таковой самцов с мутациями в хромосоме 2
(за исключением самцов vg и b). Это подтвер)
ждает ранее полученные другими исследова)
телями данные о важности роли Х)хромосо)
мы в детерминации поведенческих признаков
[12, 13]. Важно также отметить, что низкая
половая активность самцов с мутациями в
Х)хромосоме сопровождается низким пока)
зателем рецептивности самок. Низкими зна)
чениями обоих показателей обладает инбред)
ная линия Or, что подтверждает данные ряда
авторов о том, что в ходе инбридинга проис)
ходит накопление мутаций, локализованных
в Х)хромосоме [14]. Однако в линии CS ин)
бридинг не привел к такому результату.
Корреляционный анализ по всем иссле)
дуемым линиям не выявил достоверно зна)
чимой связи между изучаемыми признака)
ми. Однако для ряда линий (CS, bw, dp, vg,
b) прослеживается связь (чаще обратная) ме)
жду половой активностью самцов и половой
рецептивностью самок, что не противоречит
утверждениям других авторов [8]. В этом от)
ношении интерес вызывает линия y, где, в
отличие от данных [14], оба эти показателя
находятся на низком уровне. Вероятно, это
компенсируется дополнительной стимуля)
цией самцами самок, о чем свидетельствуют
высокие значения показателя длительности
акта «love song», а также за счет более про)
должительной стадии копуляции. Однако
данное предположение пока не имеет экспе)
риментальных подтверждений.
Интересно отметить, что для линии cn
характерно поддержание всех показателей
на относительно высоком уровне, что, веро)
ятно, свидетельствует об относительной
«безвредности» данной мутации, в частно)
сти для полового поведения.
Кроме того, по результатам исследования
видно, что половая активность самцов, му)
тантных по цвету тела, ниже таковой сам)
цов с морфологически измененными крылья)
ми. Данный факт установлен нами впервые
и требует дополнительного изучения. Пока
можно лишь предположить, что в сложном
брачном поведении не последнюю роль игра)
ют пигменты.
Большинство мутантных самцов (за ис)
ключением vg, b, w) осуществляют более
продолжительный акт «love song», что в ря)
де случаев (bw, wa, y, Bar), по)видимому, обу)
словлено относительно низкой рецептивно)
стью самок и необходимостью дополнитель)
ной их стимуляции.
Интересно отметить, что для двух ли)
ний, мутантных по разным аллелям одного
гена (w и wa), характерны контрастные зна)
чения длительности копуляции.
Однако такие мутации, как y, wa, dp, Bar,
cn, достоверно повышают продолжитель)
ность акта «love song». Длительность акта
«love song» у самцов с мутациями bw, w, b
сравнима с таковой в линиях дикого типа. В
ритуале ухаживания самцов линии vg отсут)
ствует полноценная стадия «вибрации».
При изучении длительности стадии ко)
пуляции между двумя линиями дикого типа
также не было выявлено достоверных раз)
личий (рис. 4).
Линии
Рис. 3. Длительность одного глазомерно
регистрируемого акта «love song» самцов
линий Drosophila melanogaster
t, c
t, c
Рис. 4. Длительность стадии копуляции
линий Drosophila melanogaster
Линии
Мутации w, vg, y, bw, cn достоверно по)
вышают данный показатель по сравнению с
диким типом. Длительность стадии копуля)
ции у линий b, Bar, dp сравнима с таковой у
линий дикого типа. Для линии wa характер)
но достоверное снижение продолжительно)
сти копуляции относительно дикого типа.
Обсуждение результатов. Анализ дан)
ных, полученных в ходе исследования, пока)
зал, что половая активность самцов, несущих
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
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Таким образом, мутации разных генов не
только вызывают какие)либо морфологиче)
ские изменения, но и влияют на половое по)
ведение имаго.
Выводы
1. На половое поведение по)разному ока)
зывают влияние мутации цвета глаз, морфо)
логии крыльев, цвета тела.
2. Низкая половая активность самцов и
рецептивность самок в большинстве случаев
связана с наличием мутаций в Х)хромосоме.
3. Для большинства исследованных му)
тантных линий характерны более высокие
показатели длительности акта «love song»
и копуляции (или как минимум одного из
этих показателей) по сравнению с линиями
дикого типа.
4. Не обнаружено достоверно значимой
связи между исследуемыми признаками по
всем рассмотренным линиям, что, однако, не
исключает ее наличия в ряде случаев.
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ГЕНЕТИЧНІ АСПЕКТИ СТАТЕВОЇ ПОВЕДІНКИ
Н.Є. Волкова, Л.І. Воробйова
На моделі статевої поведінки Drosophila melanogaster проведено порівняльний аналіз за показни)
ками статевої активності самців, статевої рецептивності самок, тривалості акту «love song» та стадії
копуляції двох ліній дикого типу та дев’яти мутантних ліній. З’ясовано, що мутації кольору очей,
морфології крилової пластини, кольору тіла по)різному впливають на статеву поведінку. Присутність
мутацій в Х)хромосомі у більшості випадків суттєво знижує статеву активність самців і статеву
рецептивність самок. Для мутантних ліній характерні більш високі показники тривалості акту «love
song» та стадії копуляції у порівнянні з лініями дикого типу.
Ключеві слова: генетика поведінки, статева поведінка, мутації, Drosophila melanogaster, ста
тева активність самців, статева рецептивність самок, «love song», копуляція.
GENETIC ASPECTS OF SEXUAL BEHAVIOR
N.E. Volkova, L.I. Vorobjova
Comparative analysis of two wild type and nine mutant strains was carried out on model of mating
behavior Drosophila melanogaster. Indices of males‘ mating activity, females‘ mating receptivity, dura)
tion of one act of «love song» and duration of copulation were measured. Mutations of eyes‘ color, wings‘
morphology, body pigmentation affect mating behavior in different manner. Presence of mutations in
X)chromosome is accompanied by low males‘ and females‘ mating activity. Indices of duration of «love
song» and/or duration of copulation are higher in mutant strains, comparing with wild type strains.
Key words: behavior genetics, sexual behavior, mutations, Drosophila melanogaster, males‘ mating
activity, females‘ mating receptivity, «love song», copulation.
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АКТИВНОСТЬ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ИЗМЕНЕНИЙ МИОКАРДА
В ПОСТИНФАРКТНЫЙ ПЕРИОД
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ СТЕПЕНИ ДЕСИМПАТИЗАЦИИ
В.В. Гаргин
Харьковский государственный медицинский университет
Изучено морфофункциональное состояние адренергического звена вегетативной иннер)
вации сердца и его влияние на воспалительные изменения при инфаркте миокарда.
Выявлены дистрофические и реактивные изменения адренергической иннервации серд)
ца, что характеризуется снижением плотности нервных сплетений, увеличением ко)
личества атрофичных нейроцитов, уменьшением количества активно функционирую)
щих нейроцитов, снижением интенсивности гистохимических реакций. Более выра)
женная воспалительная клеточная инфильтрация наблюдается в зонах с низкой плотно)
стью адренергических структур.
Ключевые слова: сердце, иннервация, гистология, катехоламины, лейкоциты.
между степенью десимпатизации миокарда
и воспалительными изменениями в постин)
фарктный период.
Материал и методы. Исследованы сердца
50 умерших (из них 36 мужчин, или 72 %) от
острого инфаркта миокарда в срок от несколь)
ких часов до двух недель. Группой контроля
служили 20 сердец погибших вследствие че)
репно)мозговых травм. Материал после ру)
тинной проводки окрашивали гематоксили)
ном и эозином по Бильшовскому–Гросс,
Нисслю, глиоксиловым методом. Препараты
изучали на микроскопе Olympus BX)41 с по)
следующей морфометрией с помощью про)
граммы Olympus DP)Soft (Version 3.2). Им)
муноморфологическое исследование выпол)
няли на серийных срезах прямым методом
Кунса с использованием моноклональных ан)
тител (МКА) CD18, трансмембранный белок
которых экспрессирован на всех типах лей)
коцитов. Данные препараты изучали в люми)
несцентном микроскопе МЛ)2. Полученные
цифровые показатели обработали методом ва)
риационной статистики.
Результаты. При гистологическом иссле)
довании сердец умерших в ранние сроки по)
сле инфаркта (до 1 суток) изменения элемен)
тов нервной системы в периинфарктной зоне
носят как деструктивный, так и реактивный
характер. Отмечается набухание и аргиро)
филия как мякотных, так и безмякотных
нервных волокон, неравномерное их окра)
шивание с чередованием хорошо и плохо им)
прегнированных участков. Натеки нейро)
плазмы и варикозные расширения придают
волокнам четкообразный вид. У умерших в
более поздние сроки в зонах варикозных
утолщений отмечаются явления деструк)
ции, вздутие осевых цилиндров, их фрагмен)
Считается, что перекисно)модифициро)
ванные липопротеиды низкой плотности, об)
разующиеся в крови и (или) сосудистой стен)
ке, приобретают аутогенные свойства, а ау)
тоиммунные комплексы в крови и сосудистой
стенке вызывают развитие иммунного вос)
паления, в связи с чем исследователи в по)
следнее десятилетие все чаще говорят о вос)
палительной природе атеросклероза [1].
На всех стадиях повреждения сосудистой
стенки выявляются нейтрофилы, но все же
основными клетками являются макрофаги
моноцитарного происхождения и специфи)
ческие субпопуляции Т)лимфоцитов клетки
памяти поликлонального происхождения,
обладающие цитотоксическими свойствами
[2, 3]. Усугубление повреждения ведет к ин)
тенсификации миграции макрофагов и
Т)лимфоцитов из периферической крови, их
размножению in situ, а их активация сопро)
вождается высвобождением гидролитиче)
ских энзимов, цитокинов, хемокинов, рос)
товых факторов, которые вызывают еще
большее повреждение интимы с возникнове)
нием фокального некроза [4].
Наличие изменений вегетативной нерв)
ной системы при ишемических поражениях
сердца не вызывает сомнений, при этом боль)
шинство авторов уделяют внимание наруше)
ниям симпатической иннервации. Наблюда)
ются расхождения во мнении о гипер) или
гипофункции адренергического звена при
ишемии [5–7]. Клинико)морфологическими
исследованиями у больных ИБС выявляет)
ся значимое снижение симпатической актив)
ности, явления очаговой десимпатизации
миокарда [8, 9].
В связи со сказанным целью нашего ис)
следования стало выявление взаимосвязи
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тация и, в конечном итоге, распад на отдель)
ные аргирофильные глыбки и зерна, склеро)
зирование стромы периваскулярных гангли)
ев с появлением атрофичных нейронов, уча)
стков разволокнения нервных волокон.
При изучении нейроцитов, окрашенных
по Нисслю, на ранних стадиях инфаркта вы)
является уменьшение глыбок тигроидного
вещества, его более бледное окрашивание с
последующим распылением хроматофильно)
го вещества и приобретением клетки ячеи)
стого вида. При морфометрии отмечается
уменьшение активно функционирующих
нейроцитов до (2,5±1,1) % (в контрольной
группе число таких нейроцитов (13,2±
3,1) %, p<0,05), увеличение атрофирован)
ных нейроцитов до (24,1±5,4) % (в кон)
трольной группе (4,1±2,8) %, p<0,05).
При гистохимическом исследовании сим)
патической иннервации глиоксиловым мето)
дом выявляется выраженное снижение как
интенсивности, так и плотности свечения
нервных элементов в ранние сроки инфарк)
та миокарда на фоне диффузной люминесцен)
ции окружающего миокарда. В ранние сро)
ки смерти больных после ишемического при)
ступа наблюдается резкое ослабление люми)
несценции миокарда и коронарных сосудов.
Варикозные расширения, характерные для
терминальных структур, в зоне ишемии от)
сутствовали или были незначительны. Око)
лоинфарктная зона обладала слабо размы)
той люминесценцией с наличием разрознен)
ных отрезков неяркой люминесценции. По
ходу коронарных сосудов отмечалось неболь)
шое количество слабо люминесцирующих
нервных структур.
Необходимо отметить, что в этот период
наблюдаются участки, преимущественно во)
круг гомогенизированных нейронов, где ней)
рогистохимические реакции наименее выра)
жены, вплоть до практически полного отсут)
ствия значимых результатов, что свидетель)
ствует о наличии зон десимпатизации мио)
карда. У умерших на 3–5)е сутки после ин)
фаркта наблюдалось практически полное от)
сутствие адренергических сплетений в погра)
ничной с инфарктом области, выявлялись
единичные терминальные окончания. При
этом в правом желудочке отмечается не)
сколько более интенсивная по сравнению с
группой контроля люминесценция адренер)
гических структур.
При постановке глиоксиловой реакции
на миокарде умерших в этот период отмеча)
ется восстановление свечения адренергиче)
ских структур, что свидетельствует о начале
восстановления терминалей и претермина)
лей. Отмечается появление варикозных рас)
ширений, число их незначительное. По хо)
ду более крупных сосудов отмечается неболь)
шое количество слабо люминесцирующих
нервных структур, окружающий их миокард
имеет слабовыраженную размытую люминес)
ценцию. В то же время в периинфарктной зо)
не сохраняются участки десимпатизации
миокарда.
При иммуногистохимическом исследова)
нии сердец отмечается инфильтрация клетка)
ми с МКА CD18 пограничных зон, наиболее
выраженная к концу вторых суток после на)
чала ишемического приступа. При этом мак)
симальное скопление таких клеток наблюда)
ется в зонах с наименьшим сечением адренер)
гических волокон. По мере восстановления
свечения адренергических волокон клеточные
инфильтраты с МКА CD18 уменьшаются.
Обсуждение результатов. Динамика из)
менений при постановке глиоксиловой реак)
ции в виде исчезновения точечных свечений
по ходу аксонов, соответствующих накопле)
нию гранул норадреналина, снижение уров)
ня люминесценции вплоть до участков ее пол)
ного исчезновения с последующим восстанов)
лением, наличие диффузно)люминесцирую)
щих участков миокарда указывают, что при
ОИМ необратимые изменения наблюдаются
не во всех адренергических структурах. Часть
терминалей, сохранивших свою структуру и
восстановивших очаговое свечение, свиде)
тельствует о наличии, по)видимому, нейро)
нов, находящихся в состоянии функциональ)
ного истощения, однако способных к восста)
новлению своей функции.
Как известно, в зону ишемии устремля)
ются полиморфно)ядерные лейкоциты, ко)
торые активируются под воздействием фак)
торов, характерных для этой зоны (в част)
ности, фактора некроза опухоли), и начина)
ют продуцировать активные формы кисло)
рода и, таким образом, способствуют усиле)
нию повреждения [10]. Одними из важных
составляющих в патогенезе повреждения со)
судистой стенки при атеросклерозе являют)
ся нейтрофилы [11, 12]. Имеются сообще)
ния об уменьшении на 43 % зоны инфаркта
у животных с нейтрофилопенией по сравне)
нию с таковой в контрольной группе [13].
При этом нейтрофилы повышают чувстви)
тельность сосудистого русла к норадренали)
ну [14]. В то же время нестимулированные
нейтрофилы снижают высвобождение аце)
тилхолина [15]. Высказывается предполо)
жение, что адренергическая система сердца
более чувствительна, чем холинергическая,
к действию перекиси водорода, которая вы)
деляется нейтрофилами, инфильтрирующи)
ми зону инфаркта миокарда, что вызывает
дисбаланс между симпатической и парасим)
патической нервной системой [13].
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В то же время норадреналин, адреналин
(медиаторы симпатической нервной системы),
простагландин Е, аденозин являются веще)
ствами, тормозящими активацию нейтрофи)
лов [16]. При блокаде адренорецепторов уси)
ливается эмиграция лейкоцитов в очаг и их
функциональная активность, раньше завер)
шается лейкоцитарная реакция [17]. Уста)
новлено, что катехоламины, высвобождаясь
при раздражении симпатических нервов в
очаге воспаления, тормозят дегрануляцию
тучных клеток, противодействуют развитию
активной гиперемии и повышению проницае)
мости микрососудов и, таким образом, огра)
ничивают защитную экссудацию [18]. В це)
лом повышение функции симпатической
нервной системы ведет к более вялому тече)
нию воспалительного процесса и, напротив,
понижение ее функции или десимпатизация
ведет к бурному течению, более раннему окон)
чанию воспаления [19], выраженным воспа)
лительным повреждениям [20].
В то же время сердечные афферентные
симпатические нейроны, которые активизи)
руются при инфаркте миокарда, способству)
ют увеличению продукции провоспалитель)
ных цитокинов, а для высвобождения цито)
кинов в поврежденном миокарде необходи)
мо участие неповрежденного блуждающего
нерва, что говорит о провоспалительном дей)
ствии обоих звеньев вегетативной нервной
системы при инфаркте миокарда [21]. Необ)
ходимо отметить, что потенцирующее дей)
ствие провоспалительных цитокинов и ад)
ренергической системы обладает взаимным
характером [22]. По отношению к тучным
клеткам, считающимся в последнее время
одними из наиболее активных участников в
развитии ишемии, нервная система играет
активирующую роль [23].
Гетероморфность миокарда, наряду с оча)
гами десимпатизации, усугубляется образо)
ванием в миокарде зон повышенной плотно)
сти адренергических сплетений, что ведет к
различной чувствительности миокарда к ка)
техоламинам [24]. Это особенно хорошо вы)
ражено при сердечно)сосудистой патологии.
В отдельных участках миокарда отмечаются
зоны избыточного накопления катехолами)
нов в нервных терминалях. Здесь их плот)
ность, а также интенсивность люминесцен)
ции могут многократно превышать среднюю
возрастную норму, что, однако, не может ком)
пенсировать общих явлений десимпатизации
миокарда и лишь усугубляет процесс мозаич)
ного нарушения распределения медиатора в
адренергических сплетениях сердца.
Снижение морфофункциональной актив)
ности как симпатической, так и парасимпа)
тической нервной системы наблюдается на)
чиная со зрелого возраста и продолжается до
глубокой старости [25], в результате чего про)
исходит снижение холин) и адренергическо)
го нервного контроля над сердцем. В резуль)
тате перераспределения путей распада норад)
реналина, ослабления его захвата симпати)
ческими терминалями повышается чувстви)
тельность сердца к гуморальным факторам.
Дальнейшие исследования должны быть
направлены на изучение механизмов взаи)
мосвязи между повреждением сердечной ин)
нервации и воспалительными реакциями в
сердечной мышце.
Выводы
1. При остром инфаркте миокарда необ)
ратимые изменения наблюдаются не во всех
адренергических структурах сердца. Очаго)
вое свечение характеризует нейроны, нахо)
дящиеся в состоянии функционального ис)
тощения и способные к восстановлению сво)
ей функции.
2. Часть терминалей сохраняет свою
структуру и восстанавливает функциональ)
ную активность уже в раннем постинфаркт)
ном периоде.
3. Угнетение адренергической иннерва)
ции сердечной мышцы при остром инфаркте
миокарда способствует развитию воспали)
тельной инфильтрации.
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АКТИВНІСТЬ ЗАПАЛЬНИХ ЗМІН В ПОСТІНФАРКТНИЙ ПЕРІОД В ЗАЛЕЖНОСТІ ВІД СТУПЕНЯ
ДЕСИМПАТИЗАЦІЇ МІОКАРДА
В.В. Гаргін
Вивчено морфофункціональний стан адренергічної ланки вегетативної іннервації серця та її вплив
на запальні процеси при інфаркті міокарда. Виявлено дистрофічні та реактивні зміни морфофунк)
ціонального стану адренергічної іннервації серця, що характеризується зниженням щільності нер)
вових сплетень, збільшенням кількості атрофічних нейроцитів, зменшенням кількості активно
функціонуючих нейроцитів, зниженням інтенсивності гістохімічних реакцій. Більш виражена за)
пальна клітинна інфільтрація спостерігається в зонах з низькою щільністю адренергічних структур.
Ключові слова: серце, іннервація, гістологія, катехоламіни, лейкоцити.
DEPENDENCE OF INFLAMMATORY CHANGES FROM DESYMPATHESATION DEGREE OF MYOCARDIUM
IN POSTINFARCTION PERIOD
V.V. Gargin
The morphofunctional state of adrenergic link of vegetative innervation of the heart and its influence
on inflammatory reactions in myocardial infarction is devoted. The degenerative and reactive changes of
adrenergic innervation of heart is dedicated, that is characterized by downstroke of density of nervous
plexuses, augmentation of amount of atrophic neurocytes, decrease of amount of active functioning neuro)
cytes, depression of intensity of histochemical reactions. More expressed inflammatory cellular infiltra)
tion is observed in zones with low density of adrenergic structures.
Key words: heart, innervation, histology, catecholamines, leukocytes.
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ВЛИЯНИЕ МОНОАМИНОВ
НА ФОРМИРОВАНИЕ ПОВЕДЕНЧЕСКИХ ХАРАКТЕРИСТИК
У ДЕТЕЙ С ПЕРИНАТАЛЬНЫМ ПОРАЖЕНИЕМ ЦНС
А.В. Яловчук, В.И. Жуков
Харьковский государственный медицинский университет
У 140 детей с перинатальным поражением ЦНС в возрасте 1 мес и в динамике в 1 год
исследовали особенности поведения и уровень содержания моноаминов в крови (адрена)
лин, норадреналин, серотонин). У детей годовалого возраста установлены корреляцион)
ные связи между значениями моноаминов в крови и такими характеристиками поведе)
ния, как адаптивность, приятие и настроение.
Ключевые слова: дети, тяжесть перинатального поражения ЦНС, моноамины, осо
бенности поведения.
получили 2 курса терапии длительностью
1 мес каждый: ноотропные и поливитамин)
ные препараты, кавинтон, диакарб, лечеб)
ный массаж; повторный курс реабилитации
назначался после трехмесячного перерыва.
Полученные результаты статистически
обработали.
Результаты. У 34,6 % матерей обследо)
ванных детей беременность была отягощена
анемией, у 28,4 % – гестозом, у 24,6 % – уг)
розой прерывания беременности. Слабость
родовой деятельности с последующей стиму)
ляцией отмечалась у 31,4 % женщин, кеса)
рево сечение – у 26,8 %. Асфиксия в родах
документирована у 38,9 % детей. Оценка со)
стояния детей по шкале Апгар после рожде)
ния составила в среднем 4 и 7 баллов на 1)й
и 5)й минутах жизни соответственно.
При первичном обследовании общее со)
стояние детей в возрасте 1 мес было средней
степени тяжести (68,4 %), реже – тяжелым
(31,6 %). В неврологическом статусе опре)
делялись симптомы повышенной возбудимо)
сти (76,0 %), мышечной гипертонии в соче)
тании с гиперрефлексией (82,4 %), выра)
женные проявления внутричерепной гипер)
тензии (41,5 %). У 16,2 % детей наблюда)
лась сниженная двигательная активность и
гиподинамия.
При проведении нейросонографии у детей
1)го месяца жизни с перинатальным пора)
жением ЦНС регистрировались отек мозга
(56,5 %), расширение боковых желудочков
(42,5 %), отечно)ишемическая реакция под)
корковых ядер (30,5 %), подкорковый гли)
оз вследствие периваскулярных кровоизлия)
ний (27,0 %).
Средние значения содержания моноами)
нов в крови у обследованных детей представ)
лены в таблице.
Общеизвестно, что тяжесть и прогноз пе)
ринатального поражения ЦНС у детей часто
объясняется не только локализацией и вы)
раженностью патологического процесса, но
и индивидуальными особенностями их нерв)
ной системы. Так, мозг каждого индивидуу)
ма имеет свои, только ему присущие (гене)
тически детерминированные) структурные,
функциональные и метаболические особен)
ности [1, 2], которые обусловливают специ)
фику поведения ребенка и могут непосредст)
венно влиять не только на возникновение у
детей соматических нарушений, но и на их
прогноз. Следовательно, учет индивидуаль)
ных особенностей каждого больного ребен)
ка играет первостепенную роль в процессах
реабилитации ЦНС [2, 3].
Целью настоящего исследования яви)
лось изучение влияния уровня содержания
моноаминов в крови у детей раннего возрас)
та с перинатальным поражением ЦНС на
формирование у них особенностей поведен)
ческих характеристик.
Материал и методы. В грудном отделении
ОДКБ г. Харькова обследовано 140 детей в воз)
расте 1 мес и в динамике в 1 год с перинаталь)
ным поражением ЦНС. Группу сравнения со)
ставили 30 практически здоровых детей тако)
го же возраста, обследованные по разработан)
ной нами программе «Стационар одного дня».
Кроме общеклинического обследования
и исследования клинических проявлений на)
рушений нервной системы, проводили ней)
росонографию на аппарате Sigma 21 Kontron
inst. Темперамент обследованных детей оце)
нивали по шкалам ITQ (EITQ) [3]. Содержа)
ние моноаминов (адреналин, норадреналин,
серотонин) в крови определяли унифициро)
ванными методами [4]. За время наблюде)
ния дети с перинатальным поражением ЦНС
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По результатам анализа особенностей
поведения обследованные дети с перинаталь)
ным поражением ЦНС в возрасте 1 мес пре)
имущественно характеризовались негатив)
ной реакцией на новых людей и на перемену
места обитания, иногда сопровождающиеся
активным протестом. Регистрировались не)
гативные значения показателей приятия и
адаптивности, интенсивности поведенче)
ских реакций и негативности настроения.
После проведенной реабилитации значи)
тельно улучшилось общее состояние обсле)
дованных в динамике детей в возрасте 1 год.
Так, при осмотре повышенная возбудимость
наблюдалась только у 18,4 % пациентов
(р>0,001, в сравнении с результатами в
1 мес), гиперрефлексия – у 22,5 % (р>0,001,
в сравнении с предыдущими данными). По)
зитивная динамика отмечалась и по резуль)
татам нейросонографии: дилатация боковых
желудочков регистрировалась у 8,0 % паци)
ентов (р>0,001), отечно)ишемическая реак)
ция подкорковых ядер – у 11,1 % (р>0,01),
подкорковый глиоз – у 9,5 % (р>0,01). Су)
щественных изменений в колебании содер)
жания моноаминов в крови у обследованных
детей в возрасте 1 год отмечено не было (таб)
лица).
Результаты изучения особенностей пове)
дения у обследованных детей 1)го года жиз)
ни с перинатальным поражением ЦНС по)
сле проведенных курсов реабилитации пока)
зали улучшение значений характеристик,
отвечающих за ритмичность и приятие, об)
щего настроения и интенсивности поведен)
ческих реакций.
Обсуждение результатов. Поступатель)
ное развитие нервной системы у детей в пост)
натальном онтогенезе определяется не толь)
ко морфофизиологическим созреванием са)
мого субстрата – нервной ткани и нервных
клеток, но и увеличением количества и ка)
чества ассоциативных связей как внутри са)
мой системы, так и в организме в целом [1,
5]. Последнее можно наблюдать на примере
усиливающейся корреляционной связи в ди)
намике наблюдения между диаметром боко)
вых желудочков мозга, по результатам ней)
росонографии, и уровнем серотонина в кро)
ви у обследованных детей с перинатальным
поражением ЦНС. Так, в возрасте 1 мес кор)
реляционная связь между отмеченными па)
раметрами характеризовалась как средней
силы (r=0,391), а в 1 год выявлялось значи)
тельное ее усиление (r=0,909). В группе срав)
нения у здоровых детей только в годовалом
возрасте появлялась корреляционная связь
средней силы между изучаемыми показате)
лями (r=0,361), что, возможно, свидетель)
ствует о напряженности в серотониновой сис)
теме у детей с перинатальным поражением
ЦНС [1].
Подтверждением последовательности
развития ассоциативных связей в нервной
системе у детей с возрастом [1, 5] служит то,
что нами у годовалых детей с перинаталь)
ным поражением ЦНС на фоне значительно)
го уменьшения у них выраженности патоло)
гической неврологической симптоматики,
клинически подтвержденной результатами
нейросонографии, при проведении матема)
тического анализа регистрировались зависи)
мости между диаметром боковых желудоч)
ков и такими характеристиками поведения,
как ритмичность (r=–0,422), приятие
(r=–0,468), адаптивность (r=–0,601), на)
строение (r=–0,567). Отмеченное может сви)
детельствовать об особенностях созревания
эмоционального фона у детей с перинаталь)
ным поражением ЦНС. Кроме того, у детей
1)го года жизни с перинатальным пораже)
нием ЦНС отмечено появление корреляци)
онных связей между значениями адренали)
на, норадреналина в крови и такими харак)
теристиками поведения, как адаптивность
(r=0,407 и r=0,708 соответственно), интен)
Значения показателей поведения и содержания моноаминов в крови
в динамике наблюдения у детей с перинатальным поражением ЦНС (M±m)
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сивность (r=–0,405 и r=–0,414), настроение
(r=–0,589 и r=–0,504).
Известно, что различные приобретенные
формы поведения формируются в меняющей)
ся внешней среде, когда внешние раздражи)
тели приобретают значение сигналов для ка)
чественного изменения и реализации пове)
денческих реакций при максимальном уча)
стии ЦНС [6]. Следовательно, отмеченные
нами корреляционные связи могут указы)
вать на механизмы возможного влияния раз)
личных экзогенных стрессозависимых фак)
торов на характер постнатального созрева)
ния поведенческих особенностей у детей с пе)
ринатальным поражением ЦНС.
Выводы
1. Тяжесть перинатального поражения
ЦНС и активность моноаминов в крови у де)
тей раннего возраста могут определять направ)
ленность их эмоционально)поведенческих ре)
акций, собственно темперамент ребенка.
2. Зависимость особенностей поведения
у детей с перинатальным поражением ЦНС
от уровня содержания в их крови моноами)
нов с возрастом становится более прочной.
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ВПЛИВ ВМІСТУ МОНОАМІНІВ У КРОВІ В ДІТЕЙ З ПЕРИНАТАЛЬНИМ УРАЖЕННЯМ ЦНС
НА ФОРМУВАННЯ У НИХ ПОВЕДІНКОВИХ ХАРАКТЕРИСТИК
А.В. Яловчук, В.І. Жуков
У 140 дітей з перинатальним ураженням ЦНС у віці 1 міс та в динаміці в 1 рік досліджували
особливості поведінки та значення вмісту моноамінів у крові (адреналін, норадреналін, серотонін). У
дітей годовалого віку встановлені кореляційні зв’язки між значеннями моноамінів у крові і такими
характеристиками поведінки, як адаптивність, прийняття та настрій.
Ключові слова: діти, тяжкість перинатального ураження ЦНС, моноаміни, особливості пове
дінки.
VALUES OF MONOAMINES CONTAINED BY THE BLOOD OF CHILDREN WITH PERINATAL INJURY
OF CNS, AND ITS INFLUENCE ON THEIR BEHAVIORAL FEATURES
A.V. Yalovchuk, V.I. Zhukov
140 children with perinatal injury of CNS aging 1 month and in dynamics 1 year were investigated as
regards their behavioral features as well as the values of monoamines contents in their blood (adrenalin,
noradrenalin, serotonin). Children aging 1 year have manifested correlation connections between the
monoamines contents in blood and such behavioral features as adaptability, acceptance, and mood.
Key words: children, weight of рerinatal injury of CNS, monoamines behaviour, features.
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ПРИЧИННОСЛЕДСТВЕННЫЕ СВЯЗИ
СТРУКТУРНОМЕТАБОЛИЧЕСКИХ НАРУШЕНИЙ
У БОЛЬНЫХ ПСОРИАЗОМ
Е.А. Броше
Харьковский государственный медицинский университет
Изучены вопросы взаимосвязи липидного обмена с микроэкологической системой у боль)
ных псориазом. Показано, что у больных пациентов происходит снижение колонизацион)
ной резистентности толстого кишечника, что приводит к включению «порочного круга» в
системе ассоциация микробов – «хозяин» и прогрессированию основного заболевания.
Ключевые слова: липидный метаболизм, липидный дистресссиндром, микроэкологи
ческая система.
всех функций печени, включая деятельность
купферовских клеток и всей системы моно)
нуклеарных макрофагов [1].
В этой связи формирование и прогресси)
рование ЛДС, независимо от органа)мише)
ни, необходимо рассматривать в тесной взаи)
мосвязи с микробиоценозом пищеваритель)
ного тракта. Схематически это можно пред)
ставить следующим образом: нарушение
микроэкологии кишечника – накопление эн)
дотоксинов в кишечнике – поступление эн)
дотоксинов по портальной вене в печень – по)
вреждение клеток ретикулоэндотелиальной
системы (РЭС) печени – усиление патологи)
ческого влияния токсинов немикробного
происхождения – нарушение функции гепа)
тоцитов – дислипопротеидемия – ЛДС [12].
Основным органом)мишенью при ЛДС
является печень. Ее поражение проявляет)
ся в виде дистрофии и жирового гепатоза, ве)
дущую роль в которых играет РЭС, действую)
щая в тесной кооперации с гепатоцитами [1,
13]. Регуляция РЭС печени очень сложна, ее
клетки легко переходят из одного функцио)
нального состояния в другое. Основной ре)
гуляторный механизм осуществляется путем
премирования купферовских клеток [10]. В
качестве премирующего стимула выступают
липополисахариды эндотоксинов грамнега)
тивной микрофлоры толстой кишки. Стиму)
лированные эндотоксином клетки РЭС вы)
рабатывают большое количество различных
цитокинов [1]. При этом происходит тормо)
жение активности монооксигеназ в гепато)
цитах [14], нарушается сложная кооперация
клеток РЭС с гепатоцитами, что приводит к
снижению скорости гидролиза эфиров холе)
стерина в печени и выведения их вместе с хо)
лестерином в желчь [1]. Повышенное посту)
пление липополисахаридов, эндотоксинов,
кроме непосредственного влияния на обмен
В настоящее время благодаря фундамен)
тальным исследованиям в области теорети)
ческой медицины накопилось достаточно
много фактов, свидетельствующих о связи
различных заболеваний, в том числе и псо)
риаза, с патологией липидного обмена [1].
Все заболевания, патогенетически свя)
занные с нарушениями липидного гомеоста)
за (облитерирующий атеросклероз, хрониче)
ская ишемическая болезнь сердца, холесте)
роз желчного пузыря, желчекаменная бо)
лезнь, липогенный панкреатит, жировой ге)
патоз, диабет и др. [2–9]), объединены еди)
ным названием – липидный дистресс)синдром
(ЛДС) [10]. Доказано, что ЛДС часто форми)
руется на фоне функциональных расстройств
печени, нарушений синтеза желчи гепатоци)
тами, снижения активности купферовских
клеток ретикулоэндотелия и др. [10].
Значению микробной экологии пищева)
рительного тракта в реализации физиологи)
ческих функций и патологических наруше)
ний печени при ЛДС до настоящего времени
уделяется необоснованно мало внимания.
Недостаточно изучено участие микрофлоры
пищеварительного тракта в процессе энтеро)
гепатической циркуляции желчных кислот.
Не вызывает сомнений, что снижение деток)
сикационной функции микрофлоры кишеч)
ника, связанной с микроэкологическими на)
рушениями, сопряжено со структурно)функ)
циональным состоянием печени [11]. Вместе
с тем подавляющее большинство микроорга)
низмов способно деконъюгировать желчные
кислоты. Поэтому усиленное размножение в
кишечнике прежде всего анаэробов, обладаю)
щих повышенной деконъюгирующей актив)
ностью в отношении связанных желчных ки)
слот, и образование токсических эндогенных
солей желчных кислот является важным
предвестником возникновения нарушений
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холестерина, опосредованно, через ту же РЭС
печени, нарушает суммарный синтез белка
гепатоцитами, при этом в них обнаружива)
ются поврежденные мембраны и дегенерация
органелл [1].
Синусоидальные клетки в своем взаимо)
действии связаны как структурно, так и
функционально. Они участвуют в метаболиз)
ме липидов, белков, липопротеинов, биоген)
ных аминов, цитокинов и т. д. Кооператив)
ные связи синусоидальных клеток, опреде)
ляющих внутрипеченочный гомеостаз, под)
чинены «обслуживанию» гепатоцита, осу)
ществляющего основные специализирован)
ные функции печени [1]. Исследования мно)
гих авторов свидетельствуют о высокой кор)
реляционной связи структурно)функцио)
нального состояния печени с микроэкологи)
ческой системой [1, 11, 12, 15].
Целью настоящего исследования явля)
лось изучение уровня и спектра летучих жир)
ных кислот в фекалиях у больных псориа)
зом при нарушениях микробиоценоза ки)
шечника как преморбидного фактора в раз)
витии ЛДС и псориаза и возможная коррек)
ция его пре) и пробиотиками.
Материал и методы. Обследовано 37 жен)
щин, находящихся на лечении по поводу псо)
риаза, сочетающегося с нарушениями ли)
пидного обмена и микроэкологическим дис)
балансом.
Структурно)метаболический дисбаланс
микробиоценоза кишечника у пациенток ис)
следовали методом газожидкостной хрома)
тографии (ГЖХ). Определяли уровень и
спектр летучих жирных кислот, устанавли)
вали концентрацию в материале секреторно)
го иммуноглобулина IgA на основе копроло)
гического анализа.
Результаты. В ходе изучения состояния
микробиоценоза кишечника при ЛДС у боль)
ных псориазом выявлены микроэкологиче)
ские причинно)следственные связи структур)
но)метаболических нарушений. При биохи)
мическом анализе состояния микрофлоры у
пациенток было выявлено снижение общего
количества летучих жирных кислот (ЛЖК)
в 2 раза по сравнению с нормой. Уровень ук)
сусной кислоты (С
2
) был снижен относитель)
но нормальных значений на 65,7 %; пропио)
новой (С
3
) – на 37,4 %; масляной (С
4
) – на
22,3 % (рисунок), то есть дефицит ЛЖК был
обусловлен преимущественно недостатком
уксусной кислоты. Профиль ЛЖК достовер)
но отличался от нормы, но общая закономер)
ность (С
2
>С
3
>С
4
) тем не менее сохранялась
(таблица).
Для ЛДС больных псориазом был харак)
терен стандартный профиль ЛЖК при выра)
женном их количественном дефиците. Это,
по)видимому, можно объяснить тем, что
ЛЖК вырабатываются строгими сахароли)
тическими анаэробами [16], составляющи)
ми почти 90 % общей численности микроб)
ного сообщества. Значительное снижение
количества ЛЖК прежде всего следует рас)
сматривать как проявление тяжелых дис)
биотических сдвигов, затрагивающих основ)
Рис. 2. Профиль ЛЖК у больных псориазом
с ЛДС и микроэкологическим дисбалансом:
1 – норма; 2 – С
2
; 3 – С
3
; 4 – С
4
Уровень летучих жирных кислот и секре
торного IgА в фекалиях у больных псориа
зом на фоне дисбиотических процессов
* р<0,05.
%
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ные микроэкологические сообщества, а
именно бифидобактерии, бактероиды, фузо)
и эубактерии, что наблюдалось во всех 37
случаях и соответствовало данным [11]. Из
этого следует, что снижение концентрации
ЛЖК отражает не спектр дисбиотических
нарушений, а изменения метаболических ос)
нов инфраструктуры микробного симбиоза.
Полученные данные позволили рассчи)
тать величину анаэробного индекса, свиде)
тельствующего о смещении окислительно)
восстановительного потенциала продуктов
брожения и представляющего собой сумму
окислительно)восстановительных потен)
циалов [16]. Он составил (1,72±0,19) ед. при
норме (0,9±0,3) ед., р<0,05. Его повышение
свидетельствует о серьезных сдвигах в соот)
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ношениях анаэробы/аэробы в пользу послед)
них, что доказывает причину столь выра)
женного снижения уровней ЛЖК за счет
уменьшения количества основных продуцен)
тов уксусной кислоты (бифидо) и лактобак)
терий) [13, 15].
Известно, что ЛЖК образуются не толь)
ко при различных видах брожения глюко)
зы, но и при распаде гликопротеидов, бел)
ков, липидов и т. д. Окисляясь в цикле Креб)
са, ЛЖК в значительной мере восполняют
энергетические потребности колоноцитов и
осуществляют значительный вклад в липо)
и гликонеогенез [17–19].
Исследования показали значительную
роль кишечной микрофлоры в развитии на)
рушений функций печени у псориатических
больных с ЛДС.
Микрофлора, участвуя в процессе деток)
сикации, сама по себе способна осуществлять
микробную трансформацию метаболитов,
после чего они быстрее и легче диссимилиру)
ются в печени. Кроме того, сами метаболи)
ты микрофлоры изменяют полярность раз)
личных соединений, уменьшая тем самым
скорость экскреции метаболитов и трансло)
кацию их из кишечника в кровеносное русло
[15, 20, 21].
Известно, что в процессе деконъюгации
комплексов желчных кислот с таурином и
глицином активное участие принимают фер)
менты различных бактерий. В норме дезок)
сихолевая и хенодезоксихолевая кислоты
при участии секреторного IgA, влияющего на
антимикробную активность этих кислот, по)
давляют рост патогенных и условно)патоген)
ных микроорганизмов. Установленный нами
уровень секреторного IgA свидетельствует о
снижении колонизационной резистентности
толстой кишки, с одной стороны, с другой – о
создании при непременном участии IgA всех
условий для развития хронического воспали)
тельного процесса в кишечнике.
Полученные данные позволяют заклю)
чить, что нарушения функции печени при
ЛДС являются следствием нарушения сим)
биоза в системе микробные ассоциации –
«хозяин» в результате различных агрессив)
ных как эндогенных, так и экзогенных взаи)
модействий. Побеждает в этом «метаболи)
ческом поединке» микробиота при помощи
активации ферментативного аппарата бак)
терий и высвобождения эндотоксинов. По)
следние, повреждая эпителий кишечника, в
значительной мере нарушают метаболизм
желчных кислот в цикле их энтерогепатиче)
ской циркуляции, приводя в итоге к дисли)
попротеинемии и ЛДС [11].
Применение пре) и пробиотиков, локаль)
но воздействующих на микробиоценоз ки)
шечника, достоверно сокращало сроки ак)
тивной терапии и значительно удлиняло
промежутки ремиссии.
Таким образом, кишечная микрофлора
представляет собой сложный метаболиче)
ский орган, дефекты функционирования ко)
торого приводят к серьезным нарушениям го)
меостаза. Следствием этих нарушений явля)
ются эндотоксемия, бактериальная трансло)
кация, нарушение функции печени, приво)
дящие, возможно, в конечном результате к
различным дерматологическим нарушениям
и, в частности, к псориазу. В этой связи впол)
не логичен рациональный подход к терапии
различных транслокаций микрофлоры, со)
стоящий в поддержке роста существующей
кишечной флоры, физиологически адекват)
ной организму человека, который способен
нормализовать эти нарушения и стабилизи)
ровать течение ЛДС, то есть уменьшить про)
грессирование патологических изменений в
органах)мишенях.
Выводы
1. При липидном дистресс)синдроме у
больных псориазом происходят значитель)
ные нарушения желчепродуцирующей функ)
ции печени.
2. На фоне выраженных дисбиотических
изменений у больных псориазом происходит
снижение фагоцитарной активности купфе)
ровских клеток.
3. Пребиотикотерапия купирует дисбио)
тические состояния у больных псориазом,
способствуя при этом восстановлению функ)
ций печени при липидном дистресс)синдро)
ме и нормализации липидного метаболизма.
4. Коррекция дисбиотических состояний
у больных псориазом на фоне дислипидеми)
ческих состояний должна включаться в об)
щий комплекс клинического липидокорри)
гирующего лечения, что значительно сокра)
щает сроки активной терапии и значитель)
но удлиняет периоды ремиссии.
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ПРИЧИННО*НАСЛІДКОВІ ЗВ’ЯЗКИ СТРУКТУРНО*МЕТАБОЛІЧНИХ ПОРУШЕНЬ У ХВОРИХ
НА ПСОРІАЗ
О.А. Броше
Вивчено питання зв’язку ліпідного обміну з мікроекологічною системою у хворих на псоріаз.
Показано, що у хворих пацієнтів знижується колонізаційна резистентність товстого кишечника, що
призводить до включення «порочного кола» в системі асоціація мікробів – «хазяїн» і прогресування
основного захворювання.
Ключові слова: ліпідний метаболізм, ліпідний дистрессиндром, мікроекологічна система.
CAUSAL AND CONSEQUENT CORRELATION OF METABOLIC AND STRUCTURAL DISTURBANCES
IN PATIENTS WITH PSORIASIS
E.A. Broshe
The question of correlation between lipid metabolism and microecological system in patients with
psoriasis were studied. The decrease of colonization resistance of large intestine was indicated in the
patients. This results in formation «depraved cycle» in system of microorganism – owner association and
progress of basic disease of patients.
Key words: lipid metabolism, lipid dystress syndrome, microecologic system.
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ЗАЩИТНОЕ ВЛИЯНИЕ КСАНТИНОВ
НА СОСТОЯНИЕ ЦЕНТРАЛЬНОЙ НЕРВНОЙ
И СЕРДЕЧНОСОСУДИСТОЙ СИСТЕМ
ПРИ ЭМОЦИОНАЛЬНОМ СТРЕССЕ В ЭКСПЕРИМЕНТЕ
Е.О. Зубова
Харьковский государственный медицинский университет
Показано, что предварительное введение производных ксантина (кофеина, эуфиллина,
пентоксифиллина) защищает центральную нервную и сердечно)сосудистую системы
от неблагоприятного воздействия эмоционального стресса, который в эксперименте у
крыс проявляется нарушением суммационной способности ЦНС и эмоционально)пове)
денческих реакций, а также изменением показателей ЭКГ и уровня АД.
Ключевые слова: производные ксантина, антистрессовая защита.
линии WAG популяции Вистар, массой 200–
250 г, которые были распределены в три
группы: интактный контроль, эмоциональ)
ный стресс и эмоциональный стресс с препа)
ратом. Эмоциональный стресс моделирова)
ли в виде конфликта афферентных раздра)
жений по Ф.П. Ведяеву [7], который продол)
жался в течение двух дней (4 и 2 часа), перед
началом каждого этапа вводили один из ис)
следованных препаратов. Кофеин, эуфиллин
и пентоксифиллин в дозе 100 мг/кг, апроби)
рованной и описанной в работе [8], вводили
однократно внутрижелудочно. Препаратом
сравнения служил пирацетам, который в до)
зе 150 мг/кг использовали в аналогичных
экспериментальных условиях. Животные
контрольной группы получали в тех же ус)
ловиях дистиллированную воду.
О состоянии центральной нервной систе)
мы судили по суммационно)пороговому по)
казателю (СПП) [9], эмоционально)поведен)
ческим реакциям (ЭПР) в «открытом поле»
[10]; состояние сердечно)сосудистой систе)
мы оценивали по данным ЭКГ, которую сни)
мали во II отведении на электрокардиографе
«Салют», – частоте сердечных сокращений
(ЧСС), зубцу Т и уровню АД, определяемому
у крыс электропьезографически [11].
Полученные данные обработали с приме)
нением t)критерия Стьюдента [12] при р<0,05.
Результаты и их обсуждение. Эмоцио)
нальный стресс приводит к возникновению
у животных ряда нарушений, что свидетель)
ствует о наличии у них реакции тревоги. Как
видно из табл. 1, у крыс снижается СПП, на)
рушается ориентировочно)исследователь)
ская реакция, что выражается в закономер)
ном уменьшении количества пересеченных
квадратов в «открытом поле». При анализе
Одним из приоритетных направлений со)
временной фармакологии является поиск и
изучение лекарственных препаратов с высо)
кой биологической активностью для расши)
рения арсенала эффективных средств меди)
каментозной профилактики и терапии не
только заболеваний, но и патологических со)
стояний, которые возникают в экстремаль)
ных условиях, вызывающих эмоциональный
стресс [1]. Негативное эмоциональное напря)
жение относится к современным факторам
риска и может приводить к различным забо)
леваниям стрессового генеза [2], общей пато)
генетической основой которых является ги)
поксия [3]. В связи с этим препараты с анти)
гипоксическими свойствами относят к стресс)
протекторам, что уже нашло свое подтвержде)
ние в эксперименте и клинике [4]. Одной из
перспективных групп антиоксидантов, спо)
собных устранять гипоксические нарушения,
восстанавливая реципрокность одновремен)
но в нескольких внутриклеточных сигналь)
ных системах, являются производные ксан)
тина [5]. Их фармакологические эффекты за
счет рецепторно)молекулярных механизмов
антиоксидантного действия могут обеспечи)
вать защиту от неблагоприятного влияния
различных экстремальных факторов [6]. В то
же время специальные исследования анти)
стрессового действия производных ксантина
в литературе отсутствуют. Поэтому целью
данной работы было изучение в эксперимен)
те защитного антистрессового влияния про)
изводных ксантина (кофеина, эуфиллина,
пентоксифиллина) по данным состояния цен)
тральной нервной и сердечно)сосудистой сис)
тем как наиболее чувствительных к стрессу.
Материал и методы. Опыты выполнены
на 108 белых половозрелых крысах)самцах
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других показателей поведенческих реакций:
количества обследованных отверстий, чис)
ла вертикальных подъемов, а также эмоцио)
нальной реакции в виде количества умыва)
ний, отмечено их уменьшение. Число ури)
наций и дефекаций увеличено, при этом чис)
ло уринаций – статистически достоверно.
Со стороны сердечно)сосудистой системы
стрессированных крыс отмечается увеличе)
ние ЧСС, по данным ЭКГ (табл. 2); сниже)
ние амплитуды зубца Т, что свидетельству)
ет о наличии гипоксии, и повышение уровня
АД (табл. 3).
Предварительное введение производных
ксантина влияет на центральные проявле)
ния стресс)реакции: СПП в сравнении с эмо)
циональным стрессом повышают до уровня
контроля все исследованные препараты, что
свидетельствует об усилении процессов тор)
можения в головном мозге.
Все препараты статистически достовер)
но повышают двигательную активность жи)
вотных в виде увеличения количества пере)
сеченных квадратов (ПОФ>ПЦ>КФ>ЭФ),
количества вставаний (ПОФ>ЭФ>ПЦ>КФ),
активизируют исследовательскую реакцию
(КФ>ЭФ=ПОФ>ПЦ), восстанавливают чис)
ло умываний (КФ>ЭФ>ПОФ). Вместе с тем
эмоциональные реакции в виде числа урина)
ций и дефекаций сохраняются на уровне эмо)
ционального стресса.
Со стороны сердечно)сосудистой системы
введение всех препаратов, за исключением
кофеина, снижает ЧСС по сравнению с эмо)
циональным стрессом до исходного уровня.
Амплитуда зубца Т снижается по сравнению
с эмоциональным стрессом только после вве)
дения кофеина, под влиянием остальных
препаратов отмечается тенденция к ее сни)
жению. АД снижается до исходных данных
в опытах с эуфиллином и пентоксифилли)
ном; кофеин не защищает этот показатель,
сохраняя его на уровне эмоционального
стресса. Препарат сравнения пирацетам в ус)
ловиях эмоционального стресса положи)
тельно влияет на ЧСС и уровень АД, усту)
пая в последнем пентоксифиллину.
Таким образом, полученные результаты
свидетельствуют о том, что изученные произ)
водные ксантина обладают защитным влия)
нием на состояние центральной нервной и сер)
дечно)сосудистой систем, нарушенное эмо)
циональным стрессом. При этом со стороны
центральной нервной системы в первую оче)
редь восстанавливается суммационная спо)
Таблица 1. Влияние производных ксантина (M±m) на состояние ЦНС у крыс
в условиях эмоционального стресса (ЭС)
Примечания: 1. Здесь и в табл. 2 и 3. 1. КФ – кофеин; ЭФ – эуфиллин; ПОФ – пентоксифиллин; ПЦ –
пирацетам. 2. * Разница, достоверная с контролем; # разница, достоверная с эмоциональным стрессом.
Таблица 2. Влияние производных ксанти
на на функциональное состояние сердца
у крыс в условиях эмоционального стресса
(M±m)
Таблица 3. Влияние производных
ксантина на уровень АД у крыс
в условиях эмоционального стресса
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собность, двигательная активность и иссле)
довательское поведение крыс, более выражен)
но в опытах с пентоксифиллином. Из эмоцио)
нальных реакций восстанавливается показа)
тель груминга (умывание) в одинаковой сте)
пени под влиянием всех трех препаратов. Их
защитное влияние на состояние сердечно)со)
судистой системы проявляется в отношении
отдельных показателей – ЧСС и уровня АД.
При этом антистрессовое действие оказыва)
ют эуфиллин и пентоксифиллин.
Отмеченные защитные эффекты произ)
водных ксантина проявляются однонаправ)
ленно с препаратом сравнения пирацетамом,
а в отдельных случаях даже более выраже)
ны (пентоксифиллин), что свидетельствует
об их метаболическом механизме действия,
подобном пирацетаму.
Выводы
1. Производные ксантина (кофеин, эу)
филлин, пентоксифиллин, 100 мг/кг) вос)
станавливают нарушенное эмоциональным
стрессом состояние центральной нервной и
сердечно)сосудистой систем.
2. Защитное действие изученных произ)
водных ксантина отражает их антистрессо)
вые свойства.
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ЗАХИСНИЙ ВПЛИВ КСАНТИНІВ НА СТАН ЦЕНТРАЛЬНОЇ НЕРВОВОЇ ТА СЕРЦЕВО*СУДИННОЇ
СИСТЕМ ЗА УМОВ ЕМОЦІЙНОГО СТРЕСУ В ЕКСПЕРИМЕНТІ
Є.О. Зубова
Показано, що попереднє введення похідних ксантину (кофеїну, еуфіліну, пентоксифіліну) захищає
центральну нервову та серцево)судинну системи від несприятливої дії емоційного стресу, який в
експерименті у щурів виявляється порушенням сумаційної здатності ЦНС та емоційно)поведінкових
реакцій, а також зміною показників ЕКГ і рівня АТ.
Ключові слова: похідні ксантину, антистресовий захист.
PROTECTIVE ACTION OF XANTHINES ON THE FUNCTION OF CENTRAL NERVOUS AND CARDIO*
VASCULAR SYSTEMS UNDER THE CONDITION OF EXPERIMENTAL EMOTIONAL STRESS
E.O. Zubova
Experimental emotional stress in rats manifested by increase of summation ability of CNS and behav)
ioral reactions and changes of ACG and level of BP as well. It was shown that preliminary administration
of xanthine derivatives (caffeine, euphylline) is protecting central nervous and cardiovascular systems
against harmful action of emotional stress.
Key words: derivative of xanthine, defensive properties.
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КЛИНИКОМИКРОБИОЛОГИЧЕСКАЯ ЭФФЕКТИВНОСТЬ
ПРИМЕНЕНИЯ ПРЕПАРАТА ЛИСОБАКТ
ПРИ ЗАБОЛЕВАНИЯХ ЧЕЛЮСТНОЛИЦЕВОЙ ОБЛАСТИ
И.Г. Лесовая, А.Л. Иващенко, В.В. Лысенко, Н.Н. Михайленко,
Т.В. Ткач, Ю.Ю. Ярославская, М.И. Бондаренко,
В.В. Волкова, Н.Ю. Малькова
Харьковская медицинская академия последипломного образования
Представлена информация о применении препарата Лисобакт у больных с хронически)
ми сиаладенитами, переломами челюстей, состояниями после оперативных вмеша)
тельств в полости рта. Результаты проведенных клинических и микробиологических
исследований обосновывают назначение препарата больным с указанной патологией.
Ключевые слова: лисобакт, лизоцим, микрофлора, челюстнолицевая область.
ным эффектом, по своей структуре являю)
щийся мукополисахаридом. Антимикроб)
ный эффект обусловлен гидролизом N)гли)
козидных связей и способностью повреждать
цитоплазматическую мембрану бактерии.
Эффективен по отношению к грамположи)
тельным и грамотрицательным микроорга)
низмам и в меньшей степени – к вирусам и
грибкам. Кроме того, лизоцим повышает не)
специфическую резистентность организма и
оказывает местное противовоспалительное
действие. Второй действующий компонент –
пиридоксина гидрохлорид. Пиридоксин ак)
тивно участвует в обмене триптофана, метио)
нина, цистеина, глутамина, жирового обме)
на, необходим для нормального функциони)
рования периферической нервной системы.
Пиридоксин оказывает защитное действие
на слизистую оболочку полости рта, преду)
преждая развитие молочницы [4, 5].
Целью настоящего исследования яви)
лась оценка клинико)микробиологической
эффективности препарата Лисобакт у боль)
ных с различной патологией челюстно)ли)
цевой области.
Материал и методы. Для выполнения по)
ставленной цели препарат Лисобакт был на)
значен 41 больному в возрасте от 19 до 63 лет
с различной патологией и состоянием после
оперативного вмешательства. Все пациенты
были разбиты на несколько групп по нозоло)
гиям. 1)я группа – 15 больных с хронически)
ми воспалительными заболеваниями слюн)
ных желез в сочетании с кандидозным стома)
титом, хейлитом; 2)я – 12 человек с явления)
ми катарального и гипертрофического гинги)
вита на фоне ношения назубных алюминие)
вых проволочных шин; 3)я – 14 пациентов с
состоянием после оперативного вмешатель)
ства в полости рта: гайморотомия, цистэкто)
Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
В связи с функционально)анатомически)
ми условиями челюстно)лицевой области од)
ним из главных моментов в развитии забо)
леваний указанной локализации является
условно)патогенная микробная флора, виру)
сы и простейшие. Травмирующие факторы
различной этиологии, а также острое и хро)
ническое воспаление в мягких и костных
тканях лица, слюнных железах, пародонте
и собственно слизистой полости рта сопро)
вождаются нарушением местной и общей им)
мунорезистентности пациента. На фоне час)
то развивающегося вторичного иммунодефи)
цита или аутоиммунного конфликта возни)
кает потребность в коррекции бактериаль)
ного фактора. Широко рекламируемые ме)
тоды антибактериальной терапии являют)
ся симптоматически направленными и не
всегда позволяют достичь желаемой цели.
Так, одним из главных факторов, снижаю)
щих эффективность антибиотиков, являет)
ся их иммуносупрессивное действие. Как из)
вестно, в иммунной системе существует ес)
тественный синтез биологически)активных
веществ, выполняющих защитную, в том
числе антибактериальную, функцию. Одним
из производных MALT)лимфоидной ткани,
ассоциированной со слизистыми, является
лизоцим. При острых и хронических пато)
логиях челюстно)лицевой области потреб)
ность в лизоциме резко возрастает [1–3].
В связи с указанным наше внимание при)
влек препарат Лисобакт, выпускаемый фир)
мой Bosnalijek (Босния и Герцеговина) для
применения в стоматологии. Лисобакт – это
оральный антисептик, в состав которого
входят два основных действующих вещест)
ва – лизоцим и пиридоксина гидрохлорид.
Лизоцим (мураминидаза) – фермент клас)
са гидролаз с выраженным антибактериаль)
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мия, удаление новообразования, экстракция
зуба, иссечение капюшона при затрудненном
прорезывании зубов. В контрольную группу
вошли 10 пациентов с различными состоя)
ниями после оперативного вмешательства в
полости рта, которые применяли для анти)
септической обработки полости рта раствор
0,02%)ного фурацилина.
Среди клинических критериев, исполь)
зуемых в оценке эффективности применения
препарата Лисобакт, были жалобы пациен)
тов; визуальное определение наличия кли)
нических признаков воспаления: гиперемии,
отека слизистой оболочки полости рта, экс)
судата или налета; наличия при пальпации
болезненности в области патологического
очага или послеоперационной раны. Для
объективизации исследований определяли
значения гигиенического индекса РМА (па)
пиллярно)маргинально)альвеолярный): по)
сле гигиенической обработки полости рта
слизистую оболочку десны окрашивали рас)
твором Люголя или 2%)ным раствором йо)
да. Наиболее интенсивное окрашивание дес)
ны наблюдали в участках хронического вос)
паления вследствие прижизненной окраски
гликогена, содержание которого в десне уве)
личивается при воспалительных процессах.
Воспаление сосочка (Р) оценивали в 1 балл,
воспаление края десны (М) – 2 балла, воспа)
ление альвеолярной десны (А) – 3 балла.
Качественно индекс оценивали: при не)
значительном воспалении тканей десны –
как низкий – до 30 %; высокий уровень – бо)
лее 30 %, свидетельствующий о генерализо)
ванном гингивите [6].
Для оценки влияния Лисобакта на бак)
териальную микробную флору полости рта у
обследованных различных групп было про)
ведено качественно)количественное микро)
биологическое исследование ротовой жидко)
сти до и после курса терапии с применением
препарата. Микробиологические исследова)
ния проводились по соответствующим мето)
дикам [7, 8].
Больным всех групп Лисобакт назначал)
ся по 2 таблетки для рассасывания 3–4 раза
в день в течение 7–8 дней согласно рекомен)
дациям фирмы)производителя. Прием пре)
парата производился на фоне медикаментоз)
ной терапии, назначаемой соответственно
характеру патологического процесса.
Результаты и их обсуждение. В различных
группах наблюдались изменения клинических
показателей. Жалобы больных 1)й группы
были на сухость полости рта, покраснение,
чувство стянутости слизистой оболочки полос)
ти рта. Объективно у всех пациентов данной
группы отмечалась гиперемия, сухость слизи)
стой оболочки полости рта. У больных из дан)
ной группы на 2–3)и сутки приема препарата
снижалась частота жалоб на сухость, гипере)
мию слизистой полости рта. Объективно от)
мечалась незначительная гиперемия слизи)
стой оболочки, увеличение ее увлажненности.
На 7)е сутки слизистая оболочка приобретала
естественный цвет и становилась умеренно ув)
лажненной. При этом субъективные ощуще)
ния дискомфорта исчезали. С учетом у этих
больных иммунопатологического фактора
был рекомендован периодический прием Ли)
собакта в дальнейшем, при субъективном
ухудшении самочувствия.
Больные 2)й группы предъявляли жало)
бы на болезненность, отечность десен, крово)
точивость при приеме пищи и чистке зубов.
Объективно десна была гиперемирована, отеч)
на; отмечалась кровоточивость, болезнен)
ность при пальпации. С целью купирования
указанных патологических явлений больным
был назначен препарат Лисобакт по стандарт)
ной схеме. Уже на 2)е сутки приема препара)
та отмечалось уменьшение количества жалоб.
Объективно отмечалось улучшение местного
статуса, глубина зубодесневых карманов
уменьшилась. На 7–8)е сутки приема препа)
рата у 8 пациентов отмечалось купирование
воспалительных явлений. У 4 пациентов яв)
ления гингивита сохранились, что, по)види)
мому, связано с низким уровнем гигиены по)
лости рта.
Основной жалобой у пациентов 3)й груп)
пы была болезненность в области послеопе)
рационной раны. У 6 больных применялся
эндотрахеальный наркоз, и в постопераци)
онном периоде, кроме указанных жалоб, па)
циенты отмечали першение, болезненность
в горле. Объективно – слизистая оболочка в
области постоперационной раны, в нёбных
дужках в 1)е сутки после операции гипере)
мирована, отёчна, болезненна при пальпа)
ции. На 2–3)и сутки приема препарата от)
мечалось уменьшение указанных симпто)
мов. Признаки воспаления в области нёбных
дужек полностью купировались на 3)и сут)
ки. Симптомы воспаления в области пост)
операционной раны отсутствовали у всех
больных на 6)е сутки приема препарата.
У пациентов контрольной группы при ис)
пользовании для обработки слизистой по)
лости рта 0,02%)ного раствора фурацилина
эффект наблюдался лишь на 4)е сутки. На
7–8)е сутки у трех пациентов контрольной
группы сохранялись признаки воспаления в
области постоперационной раны, определял)
ся фибринозный налёт, сохранялась незна)
чительная болезненность.
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У всех больных был определен индекс
РМА, показатели которого представлены в
табл. 1.
ределялся широкий спектр микроорганиз)
мов: стафилококки, стрептококки, нейсе)
рии, энтерококки, грибки рода кандида. При
Таблица 1. Показатели индекса РМА у больных с различной челюстнолицевой
патологией до и после лечения Лисобактом
Таблица 2. Результаты микробиологиче
ских исследований ротовой жидкости
больных с различной челюстнолицевой
патологией до и после лечения Лисобактом
Как видно из данных табл. 1, показате)
ли РМА до лечения у 78 % обследованных
были высокими, что указывало на малую за)
щищенность слизистой оболочки полости
рта при различных патологических состоя)
ниях. После лечения показатели РМА более
30 % наблюдались только у 17 % больных
основной группы, что указывало на значи)
тельный положительный эффект от приме)
нения Лисобакта.
Данные микробиологических исследова)
ний ротовой жидкости больных до лечения
и на 7)е сутки применения Лисобакта пред)
ставлены в табл. 2.
этом концентрация указанных микроорга)
низмов в 1 г исследуемого материала была
выше критической. На 7)е сутки лечения ко)
личество микробных тел в 1 г исследуемой
жидкости значительно уменьшилось, что
указывало на уменьшение патологических
свойств определяемой микрофлоры. Полу)
ченные результаты лабораторных исследо)
ваний в динамике сопровождались положи)
тельной клинической картиной.
Фирма)производитель среди побочных
действий препарата отмечает аллергиче)
ские реакции на составляющие компонен)
ты. В проведенных исследованиях ни у од)
ного пациента не было отмечено аллерги)
ческих реакций, а также прочих побочных
эффектов.
Выводы
Проведенные клинико)микробиологиче)
ские исследования указывают на то, что пре)
парат Лисобакт обладает выраженным ан)
тибактериальным и противовоспалитель)
ным действием. Препарат может применять)
ся у больных с различной патологией челю)
стно)лицевой области. Применение Лисо)
бакта является патогенетически обоснован)
ным у больных с переломами челюстей, хро)
ническими сиаладенитами, травматически)
ми повреждениями слизистой оболочки по)
лости рта, в том числе при состояниях после
оперативных вмешательств.
Как видно из данных табл. 2, в ротовой
жидкости больных из различных групп оп)
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КЛІНІКО*МІКРОБІОЛОГІЧНА ЕФЕКТИВНІСТЬ ЗАСТОСУВАННЯ ПРЕПАРАТУ ЛІСОБАКТ
ПРИ ЗАХВОРЮВАННЯХ ЩЕЛЕПНО*ЛИЦЕВОЇ ДІЛЯНКИ
І.Г. Лісова, О.Л. Іващенко, В.В. Лисенко, Н.М. Михайленко, Т.В. Ткач, Ю.Ю. Ярославська,
М.І. Бондаренко, В.В. Волкова, Н.Ю. Малькова
Надана інформація про застосування препарату Лісобакт у хворих з хронічними сіаладенітами, пере)
ломами щелеп, станами після оперативних втручань в порожнині рота. Результати проведених клінічних
і мікробіологічних досліджень обґрунтовують призначення препарату хворим з вказаною патологією.
Ключові слова: лісобакт, лізоцим, мікрофлора, щелепнолицева ділянка.
CLINICAL AND MICROBIOLOGICAL APPLICATION EFFICIENCY OF THE MEDICINE LYSOBACT
WHEN APPLYING TO DISEASES OF MAXILLOFACIAL AREA
I.G. Lesovaja, A.L. Ivashchenko, V.V. Lysenko, N.N. Michajlenko, T.V. Tkach, Yu.Yu. Yaroslavskaya,
M.I. Bondarenko, V.V. Volkova, N.Yu. Malkova
The work presents information about application of the medicine Lysobact at the patients with chronic
sialadenitis, fractures of jaws and with conditions after operations in a cavity of a mouth. The results of
carried out clinical and microbiological researches substantiate the prescription of the medicine Lysobact
at the patients with the given pathology.
Key words: Lysobact, Lysozyme, microorganisms, maxillofacial area.
СОСТОЯНИЕ МИКРОЦЕНОЗА РОТОВОЙ ПОЛОСТИ
И ИММУНОЛОГИЧЕСКОЙ РЕАКТИВНОСТИ
ПРИ ПРИМЕНЕНИИ ПОЛИОКСИДОНИЯ
В СЛУЧАЯХ ЗАБОЛЕВАНИЯ ПАРОДОНТОМ
С.Ю. Беляевская, Т.П. Осолодченко, Е.А. Батрак,
В.Н. Николаенко, Н.П. Завада, И.С. Рябова,
Т.Н. Петрова, Л.Г. Штыкер
Институт микробиологии и иммунологии им. И.И. Мечникова АМН Украины,
г. Харьков
Применение полиоксидония при заболеваниях пародонта приводит к снижению коли)
чества условно)патогенной флоры и увеличению разнообразных видов нормальных мик)
роорганизмов. Как иммуностимулятор полиоксидоний способствует нормализации сис)
темы иммунитета, что позволяет достичь ремиссии в более короткие сроки.
Ключевые слова: пародонт, микроценоз, иммунитет, полиоксидоний.
ждается нарушениями в различных звеньях
иммунитета. В этом случае значение протек)
тивных механизмов следует соотнести, в пер)
вую очередь, с существованием особой иммун)
ной системы слизистых оболочек. При этом
резистентность слизистой оболочки ротовой
полости определяется комплексом факторов,
включающим систему естественной рези)
стентности, мононуклеарно)фагоцитирую)
щую систему, Т) и В)лимфоциты, определяю)
щие в дальнейшем уровень адаптивного им)
мунного ответа [1, 2]. Без учета функциональ)
ного состояния этих показателей достичь
стойкого лечебного эффекта (только приме)
нением антибактериальных, противовоспа)
Поступила 15.12.03
В механизме влияния микрофлоры на раз)
витие патологического процесса в пародонте
все большее внимание уделяется вопросам
сенсибилизации организма микробными ан)
тигенами, которые стимулируют ответные
иммунные реакции, поддерживающие хрони)
ческое воспаление в тканях пародонта. Сни)
жение резистентности слизистой оболочки
полости рта и изменения реактивности орга)
низма, обусловленные разными причинными
факторами, могут приводить к стойкому из)
менению состава и свойства аутофлоры. Она
утрачивает защитные функции и становится
источником инфекции. Наличие воспали)
тельных явлений в ротовой полости сопрово)
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лительных средств) достаточно проблематич)
но. Поэтому для коррекции иммунологиче)
ских показателей на фоне традиционной те)
рапии использовали иммуномодулятор – по)
лиоксидоний [3].
Полиоксидоний является полимерным
физиологически активным соединением, об)
ладающим выраженной иммунотропностью.
По химической структуре это сополимер –
окси)1,4)этиленпиперазина и (N)карбокси)
этил))1,4)этиленпиперазиния бромида с мо)
лекулярной массой 100 кД. Препарат создан
в ГНЦ – Институте иммунологии Минздра)
ва России коллективом авторов (Д.В. Пет)
ров, Д.М. Хаитов, А.В. Некрасов, Д.И. Ат)
таулаханов и др.). Полиоксидоний применя)
ется как иммуномодулятор, дитоксикант,
иммуностимулирующий и пролонгирующий
носитель фармакологических активных со)
единений. Разрешен к применению с 1996 г.
(рег. № 96/302/9, ФС 42)3906)00).
С учетом сказанного целью исследования
было оценить состояние микробиоценоза и
иммунологической реактивности ротовой
полости и общего иммунитета при лечении
пародонтита традиционным способом и с
применением иммуномодулятора – полиок)
сидония.
Материал и методы. Под нашим наблю)
дением находилось 45 больных пародонтитом
в возрасте от 30 до 56 лет. В первую опытную
группу входило 23 человека, которые прохо)
дили традиционный курс лечения (мазевые и
гелевые аппликации, полоскания, антибак)
териальная терапия). Во вторую – 22 челове)
ка, получавших вместе с традиционными ле)
карственными средствами полиоксидоний.
Контрольная группа состояла из 15 здоровых
доноров.
Материал для исследования поступал из
стоматологической клиники Харьковской
областной больницы. Гнойное отделяемое
исследовали микроскопически и по разрабо)
танной методике количественного определе)
ния микрофлоры в пародонтальных карма)
нах, которая позволяет определить количе)
ство микроорганизмов на стандартной пло)
щадке экскаватора № 2, идентифицировать
и определить доминирующую микрофлору.
Постоянная флора полости рта характери)
зуется особенным специфическим составом,
причем специфичны не отдельные виды мик)
роорганизмов, а их ассоциации, в которых
соблюдается строгое количественное соотно)
шение между сочленами. Полноправными
участниками ассоциаций являются облигат)
ные анаэробные бесспоровые микроорганиз)
мы – палочковидные (бактероиды, фузобак)
терии) и кокковидные (пептококки, пепто)
стрептококки, вейлонеллы) формы.
Выделение и идентификацию выделен)
ных микроорганизмов проводили в соответ)
ствии с нормативными документами [4, 5].
Одновременно у больных брали венозную
кровь для определения общего количества ан)
тигенспецифических Т)лимфоцитов (СД3), Т)
хелперов (СД4), Т)супрессоров (СД8) с вычис)
лением иммунорегуляторного индекса (СД4/
СД8), В)лимфоцитов (СД22) методом непря)
мой иммунофлюоресценции с использовани)
ем МКАТ к поверхностным антигенам. Па)
раллельно исследовали уровень сыворотки
иммуноглобулинов, показатели местного им)
мунитета (SIgA, лизоцим) в пристеночной
слизи ротовой полости и фагоцитарную ак)
тивность нейтрофилов крови [6, 7].
Результаты и их обсуждение. Известно,
что бактерии играют ведущую роль в разви)
тии пародонтита. Однако вопрос о том, могут
ли микроорганизмы – нормальные обитате)
ли ротовой полости, обусловливать деструк)
цию пародонта, а различные клинические
симптомы быть следствием изменения соста)
ва, количества, локализации микрофлоры,
остается недостаточно исследованным [8].
Данные проведенного исследования сви)
детельствуют, что микрофлора изученного
патологического материала не носила харак)
тер монокультуры, а состояла из ассоциаций
аэробных и анаэробных микроорганизмов.
Ассоциации только анаэробных микроорга)
низмов не регистрировались. У 15 здоровых
людей, которые составляли контрольную
группу, при исследовании пародонта отме)
чали наличие стрептококков, бактероидов,
нейссерий и коринебактерий. При этом ко)
личество выделенных микроорганизмов ко)
лебалось на уровне нормативных показате)
лей – 105–107 КОЕ/мл, в зависимости от ви)
да. У 45 больных воспалительный процесс
пародонта сопровождался наличием боль)
шого количества золотистых стафилокок)
ков, кишечной палочки и других энтеробак)
терий, дрожжеподобных грибов, некоторых
видов бактероидов, анаэробных кокков и фу)
зобактерий. Количественные показатели в
данной группе составляли 107–1010 КОЕ/мл
при норме 103–106 КОЕ/мл, в зависимости
от вида микроорганизма. У 10 больных па)
родонтитом наблюдалось незначительное ко)
личество комменсалов – нормальной микро)
флоры ротовой полости, что может указы)
вать на среднюю тяжесть развития патоло)
гического процесса.
Применение традиционных средств лече)
ния приводит к снижению количества мик)
роорганизмов и увеличению разнообразных
видов нормальных микроорганизмов. При
использовании традиционной терапии с по)
лиоксидонием большинство видов условно)
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патогенных микроорганизмов не регистри)
руется (стафилококки, кишечная палочка,
энтеробактерии, бактероиды, фузобактерии
и другие). По разнообразию микробного пей)
зажа, локализации и количественных харак)
теристик эта группа больных становится
сравнима с контрольной группой (табл. 1).
ночной слизи ротовой полости у больных па)
родонтитом, показали, что уровень SIgА у
больных всех групп достоверно снижен
(р<0,05) по сравнению с контрольной группой
[(5,56±0,41) мг/мл] и составил в 1)й группе –
[(2,2±0,3) мг/мл], во 2)й – [(1,18±0,2) мг/мл].
После традиционного курса лечения уровень
Таблица 1. Количество выделенных штаммов микроорганизмов из ротовой полости
у здоровых и больных с пародонтитом до и после лечения, %
Примечание. Штаммы не регистрировались.
В концепции патогенеза пародонтита
всех степеней тяжести роль иммунологиче)
ских механизмов неоднократно обсужда)
лась, и их существенное значение признает)
ся отечественными и зарубежными исследо)
вателями [9]. При этом резистентность сли)
зистой оболочки определяется комплексом
факторов, среди которых SIgА и лизоцим за)
нимают особое место. Благодаря секреторно)
му компоненту иммуноглобулин приобрета)
ет устойчивость к протеолизу и, находясь в
надэпителиальной слизи SIgА, препятству)
ет адгезии микроорганизмов и их токсинов
на эпителии слизистой, чем определяется, в
значительной степени, его роль как важней)
шего элемента защиты. В свою очередь, ли)
зоцим, оказывая непосредственное литиче)
ское действие на микроорганизмы, участву)
ет в регуляторных процессах в качестве по)
средника, афферентно воздействуя на фаго)
циты и другие иммунокомпетентные клетки.
Результаты, полученные при определении
показателей местного иммунитета в присте)
SIgА поднялся до (3,8±0,4) мг/мл, а в груп)
пе больных, которым применяли полиокси)
доний, уровень SIgА нормализовался и со)
ставил (5,0±0,49) мг/мл. Аналогичные ре)
зультаты были получены при определении
уровня лизоцима, который до лечения был
снижен почти в два раза [(4,9±0,9) и (4,8±
0,9) мкг/мл] по сравнению с контрольной груп)
пой [(10,7±1,5) мкг/мл], а после лечения в
1)й группе составил [(6,8±1,1) мкг/мл], во
2)й – [(9,0±0,9) мкг/мл]. Результаты изу)
чения мононуклеарно)фагоцитирующей сис)
темы у больных пародонтитом представле)
ны в табл. 2.
Показатели, характеризующие функ)
циональную активность этой системы (ФП –
фагоцитарный показатель, ИФ – индекс фа)
гоцитоза, ИЗФ – индекс завершенности фа)
гоцитоза) достоверно снижены. Значитель)
ное снижение показателей ИЗФ определяет
незавершенный характер фагоцитоза, что
может сопровождаться внутриклеточным
выживанием инфекционного агента. После
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лечения с применением полиоксидония все
показатели фагоцитоза нормализовались,
тогда как в 1)й группе больных ИЗФ норма)
тивных величин не достиг.
Результаты изучения субпопуляционно)
го состава лимфоцитов крови у больных па)
родонтитом свидетельствуют о том, что об)
щая популяция Т)лимфоцитов (СД3) досто)
верно снижена в сравнении с контрольной
группой (табл. 2). Отмечено также сниже)
ние количества СД4 и СД8. Низкий уровень
СД8 определил изменения иммунорегуля)
торного индекса, характеризующего опти)
мальное соотношение СД4/СД8.
Данные оценки В)системы иммунитета
показали, что содержание В)лимфоцитов
(СД22) в крови больных имело незначитель)
ную тенденцию к увеличению. Отмечено су)
щественное (р<0,05) увеличение иммуногло)
булинов А и G. Эти данные являются, по)
видимому, свидетельством антигенной сти)
муляции патогенной микрофлоры. Очень
важно отметить, что после лечения только
традиционным способом показатели В)сис)
темы иммунитета практически не измени)
лись, что, возможно, и обусловливает очень
короткие сроки ремиссии у больных паро)
донтитом. После лечения больных такой же
нозологической формы с применением поли)
оксидония уровень IgA, IgG и количество
СД22 нормализовались, и именно больные
этой группы достигали длительной ремиссии
(больше одного года). При этом отмечалось
отсутствие патогенных бактерий, которые
вызывали воспалительные явления в тка)
нях десен.
Применение полиоксидония не только
улучшало лабораторные показатели, но и
способствовало достижению ремиссии в бо)
лее короткие сроки. Сокращались сроки ле)
чения и количество потребляемых лекарст)
венных препаратов.
Выводы
1. При обследовании больных пародон)
титом были выделены различные ассоциации
анаэробных и аэробных микроорганизмов,
где этиологически значимыми были стафи)
лококки, стрептококки, энтеробактерии,
бактероиды, фузобактерии.
2. Изменение иммунологических показа)
телей у больных пародонтитом можно рас)
сматривать как вторичный иммунодефицит,
характеризующийся нарушением протектив)
ных механизмов защиты и состоящих в угне)
тении факторов естественной резистентности,
дисбалансе популяционного состава Т)лимфо)
цитов и изменения В)системы иммунитета.
3. При применении полиоксидония в со)
ставе комплексного лечения значительно сни)
жалось количество условно)патогенных бак)
терий, а некоторые виды не регистрировались.
При этом отмечалось появление комменсалов.
4. Системные иммунологические наруше)
ния, играющие важную патогенетическую
роль в развитии пародонтита, указывают на
целесообразность использования в ком)
плексной терапии таких больных иммуно)
тропных средств, способных модулировать
иммунный ответ в результате мобилизации
механизмов самогенеза и позволяющих дос)
тичь улучшения результатов лечения.
Таблица 2. Иммунологические показатели у здоровых и больных пародонтитом
до и после лечения (М±m)
Примечание. р<0,05.
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СТАН МІКРОЦЕНОЗУ РОТОВОЇ ПОРОЖНИНИ ТА ІМУНОЛОГІЧНОЇ РЕАКТИВНОСТІ ПІД ЧАС
ЗАСТОСУВАННЯ ПОЛІОКСИДОНІЮ ПРИ ЗАХВОРЮВАННЯХ ПАРОДОНТУ
С.Ю. Біляєвська, Т.П. Осолодченко, О.А. Батрак, В.М. Ніколаєнко, Н.П. Завада,
І.С. Рябова, Т.М. Петрова, Л.Г. Штикер
Застосування поліоксідонію при захворюваннях пародонту приводить до зниження кількості умов)
но)патогенної флори та збільшення різноманітних видів нормальних мікроорганізмів. Як імуности)
мулятор поліоксидоній нормалізує показники імунітету і прискорює досягнення ремісії у скороче)
ний термін.
Ключові слова: пародонт, мікроценоз, імунітет, поліоксидоній.
STATE OF MICROCENOSE IN ORAL CAVITY AND IMMUNOLOGICAL REACTIVITY WITH POLYOXIDONY
EMPLOYED AT PARODENTAL DISEASES
S.Yu. Belyaevskaya, T.P. Osolodchenko, E.A. Batrak, V.N. Nikolaenko, N.P. Zavada, I.S. Ryabova,
T.N. Petrova, L.G. Shtuker
Employment of polyoxidony at parodental diseases results in decreasing number of conditionally patho)
genic flora as well as in increasing quantity of various species of standard microorganisms. Its being an
immunostimulator favors the normalization of immunological factors and accelerates remission in a shor)
ter period.
Key words: paradont, microcenose, immunity, polyoxidony.
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СОСТОЯНИЕ КЛЕТОЧНОГО ИММУНИТЕТА У БОРЦОВ
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ВРЕМЕНИ ГОДА
В.П. Ляпин
Восточно9Украинский национальный университет им. Владимира Даля, г. Луганск
Приведены результаты изучения показателей клеточного иммунитета у борцов в разное
время года. Установлено, что наибольшая иммунодепрессия регистрировалась весной,
после чего показатели иммунного статуса повышались в летний период, достигали наи)
больших значений осенью и имели тенденцию к снижению зимой.
Ключевые слова: борцы, физические нагрузки, иммунный статус, время года.
вочного процесса. Все это послужило осно)
ванием для проведения настоящего исследо)
вания, целью которого явилось изучение по)
казателей клеточного иммунитета у спорт)
сменов)борцов в разное время года.
Материал и методы. Обследованы 80
спортсменов)борцов в возрасте 20–25 лет, у
которых тренировочный макроцикл прохо)
дил в разное время года. Определение коли)
чества Т), В)лимфоцитов, субпопуляционно)
го состава Т)клеток, натуральных киллеров
(НК) проводили методом непрямой иммуно)
флюоресценции. Фагоцитарную активность
моноцитов и нейтрофилов крови определя)
ли чашечным методом. Контрольную груп)
пу составили 40 лиц аналогичного возраста,
не подвергавшихся физическим нагрузкам
тренировочного цикла. Полученные данные
были статистически обработаны.
Результаты и их обсуждение. В подгото)
вительном периоде, проводимом в разные се)
зоны года, в иммунном статусе борцов име)
ли место изменения (таблица). Осенью уро)
вень лейкоцитов был достоверно выше ана)
логичных показателей в летний и весенний
периоды и недостоверно превышал таковой
зимой. Также более высокими были абсо)
лютные значения лимфоцитов, моноцитов и
нейтрофилов; к весне они снижались и по)
вышались летом. Аналогичные циркадные
изменения были зарегистрированы и в отно)
шении других показателей клеточного им)
мунитета, изученных в подготовительном
периоде в разные сезоны года. Так, уровни
CD
3
), CD
4
), CD
8
), CD
22
), CD
16
)лимфоцитов в
осенний сезон существенно превышали та)
ковые в другие сезоны. Цитотоксическая ак)
тивность НК)клеток, фагоцитарная актив)
ность нейтрофилов и моноцитов перифери)
ческой крови также были наивысшими осе)
нью. В зимний период функциональные спо)
собности иммуноцитов снижались, достигая
наименьшего уровня весной.
Современный тренировочный процесс и
соревновательная деятельность спортсменов
связаны с высоким объемом и уровнем физи)
ческих нагрузок, находящихся на пределе
функциональных возможностей организма.
В связи с эти актуальными являются вопро)
сы повышения функциональных резервов
организма, способствующих увеличению
продолжительности или интенсивности фи)
зических нагрузок, без исчерпания этих воз)
можностей до предела [1–3]. Состояние сис)
темы крови имеет чрезвычайно важное зна)
чение для спортсменов с учетом ее роли в
транспорте кислорода к органам и тканям, в
связи с чем резервы кислородной емкости
крови являются существенным аспектом
проблемы адаптации спортсмена к физиче)
ской нагрузке. Известно, что показатели эри)
трона изменяются в зависимости от сезона
года, квалификации спортсмена, а также ди)
намики тренировочного процесса и сопряже)
ны с некоторыми функциями иммунной сис)
темы организма. Под влиянием физической
нагрузки существенно изменяются количе)
ство и состав лейкоцитов, фагоцитарная ак)
тивность нейтрофилов, уровень сывороточ)
ного лизоцима и другие показатели белой
крови [3, 4].
Однако до настоящего времени практи)
чески не изучена реакция системы крови на
действие различных по продолжительности
физических нагрузок в зависимости от воз)
раста спортсменов, пола и степени их трени)
рованности [5–8]. Несмотря на большую на)
учно)практическую значимость, не опреде)
лены информативные показатели, которые
позволили бы изучать реакцию эритрона и
лейкона в процессе адаптации к физической
нагрузке спортсменов высшей квалифика)
ции и разрядников в различные сезоны года,
в зависимости от влияния климатических
факторов и уровня продолжительности фи)
зических нагрузок, в ходе самого трениро)
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Таблица 1. Динамика изменений показателей клеточного иммунитета у спортсменов
с учетом времени года, (M±m)x109/л
Примечание.  * р<0,05, # р<0,01 по отношению к показателям осени.
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В соревновательном периоде указанная пе)
риодичность изменений клеточного иммуни)
тета сохранялась, однако выявленные сдвиги
иммунного статуса были более значительны)
ми, чем в подготовительном периоде (таб)
лица). Так, в частности, уровень CD
3
)лимфо)
цитов в соревновательном периоде осенью был
в 2,3 раза ниже, чем в подготовительном пе)
риоде в эту же пору, CD
4
) и CD
22
)клеток – в 3,0
и 1,7 раза соответственно. Наименьшие зна)
чения показателей клеточного иммунитета в
соревновательном периоде тренировочного
цикла по)прежнему регистрировались весной.
В переходном периоде тренировочного
процесса, независимо от сезона года, наблю)
далось прогрессивное улучшение изменен)
ных показателей иммунного статуса (табли)
ца). Однако в осенний сезон позитивная ди)
намика сдвигов в иммунном статусе была
наиболее выраженной. Менее интенсивно
восстановление происходило у спортсменов
зимой и летом, наиболее медленно – весной.
Таким образом, сезоны года заметно
влияют на состояние иммунного статуса
спортсменов. В целом выявленное влияние
выражалось в цикличности изменений на
протяжении года. Так, наибольшая имму)
нодепрессия, независимо от периода трени)
ровочного процесса, регистрировалась вес)
ной, после чего показатели иммунного ста)
туса повышались летом, достигали наиболь)
ших значений осенью и имели тенденцию к
снижению зимой. В то же время на сезонные
изменения иммунного статуса влияла и сте)
пень нагрузок в конкретном периоде трени)
ровочного цикла. Сезонные влияния на им)
мунную систему были умеренными в подго)
товительном периоде, наибольшими – в со)
ревновательном и имели тенденцию к нор)
мализации в переходном периоде.
Полученные данные могут быть использо)
ваны для разработки немедикаментозных спо)
собов коррекции нарушений клеточного им)
мунитета у борцов в весеннее и зимнее время.
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СТАН КЛІТИННОГО ІМУНІТЕТУ У БОРЦІВ ЗАЛЕЖНО ВІД ПОРИ РОКУ
В.П. Ляпін
Наведені результати вивчення показників клітинного імунітету у борців у різні пори року. Встанов)
лено, що найбільша імунодепресія реєструвалася навесні, після чого показники імунного статусу підви)
щувалися в літній період, досягали найбільших значень восени і мали тенденцію до зниження зимою.
Ключові слова: борці, фізичні навантаження, імунний статус, пора року.
CELL IMMUNITY CONDITION FOR THE WRESTLERS DEPENDING ON YEAR SEASON
V.P. Lyapin
The results of study of cell immunity parameters for the wrestlers depending on year season are
adduced. It is established that the most significant immune depression took place in spring, after that the
cell immune parameters increased in summer, were maximal in autumn and had the tendency to decrease
in winter.
Key words: wrestlers, physical loads, immune status, year season.
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Т Е Р А П І Я
ТЕРАПІЯ
К ЮБИЛЕЮ
ЗАВЕДУЮЩЕГО КАФЕДРОЙ ГОСПИТАЛЬНОЙ ТЕРАПИИ,
ПРОФЕССОРА ПАВЛА ГРИГОРЬЕВИЧА КРАВЧУНА
Павел Григорьевич Кравчун родился в селе Новофедоровка
Запорожской области в 1944 г. В 1960 г. он окончил среднюю
школу и поступил в медицинское училище, после этого как
фельдшер был призван в ряды Советской Армии. Работа фельд)
шера воинской части дает ему возможность ознакомиться с буд)
нями медицинской деятельности, и это подкрепляет веру в пра)
вильность выбора жизненного пути. В 1966 г., демобилизо)
вавшись из рядов армии, поступает на лечебный факультет
Харьковского медицинского института. Обучение приносит ему
удовлетворение, особенно нравится творческая деятельность
в научном кружке. Павел Григорьевич все больше убеждается
в том, что медицина и научная деятельность – его призвание.
В 1972 г. П.Г. Кравчун с отличием оканчивает Харьковский
медицинский университет, его принимают в клиническую орди)
натуру на кафедру госпитальной терапии, возглавляемую вы)
дающимся ученым академиком НАН и АМН Украины и Россий)
ской АМН Л.Т. Малой, которая стала для него учителем на всю
жизнь. Под руководством Любови Трофимовны Павел Григорьевич выполняет научную работу
по изучению острого инфаркта миокарда, проводит исследование изменений нейрогумораль)
ных систем регуляции, особенностей центральной гемодинамики и сократимости миокарда,
изучает микроциркуляцию методом бульбарной капилляроскопии, что позволило оценить те)
рапевтический эффект препаратов, воздействующих на сократимость миокарда и систему мик)
роциркуляции. Особенностью выполняемой работы явилось глубокое изучение роли биологи)
чески активных веществ (кининов, ренина, гормонов) в нарушении микроциркуляции при ин)
фаркте миокарда и его осложнениях, острой сердечно)сосудистой недостаточности, кардиоген)
ном шоке и отеке лёгких, нарушениях частоты ритма и проводимости сердца. Итогом работы
становится защита кандидатской диссертации «Нарушения микроциркуляции и активность
ренина при крупноочаговом инфаркте миокарда и его осложнениях» (1975 г.).
Научные исследования гуморальных систем организма, проведенные Павлом Григорьеви)
чем, отличались комплексным подходом, тесной связью с клиникой. Исследования способст)
вовали разработке и успешному внедрению в практику здравоохранения системы мероприя)
тий по лечению инфаркта миокарда на догоспитальном этапе и выведению больных инфарк)
том миокарда из угрожаемых состояний в результате терминальных аритмий и кардиогенно)
го шока на этапах специализированной медицинской помощи. На основе исследований меха)
низмов возникновения инфаркта миокарда, выполненных при непосредственном участии Пав)
ла Григорьевича, были разработаны новые способы лечения ишемической болезни сердца, в
клиническую практику внедрена комплексная фармакологическая коррекция вазомоторных
и реологических нарушений микроциркуляции при инфаркте миокарда и его осложнениях
(реополиглюкином, гепарином, гидрокортизоном, дипиридамолом. Закономерным результа)
том выполненной работы явилось написание совместно с Л.Т. Малой, И.Ю. Микляевым мо)
нографии «Микроциркуляция в кардиологии».
С 1974 по 1979 г. Павел Григорьевич работает ассистентом кафедры госпитальной тера)
пии лечебного факультета, а в дальнейшем доцентом. Он продолжает исследовательскую дея)
тельность, расширяется сфера его научных интересов. Занимаясь клиническими исследова)
ниями патогенеза и лечения ишемической болезни сердца, Павел Григорьевич приходит к
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пониманию необходимости изучения эпидемиологии этого заболевания и путей его профи)
лактики. Он активно включается в выполняемые в этот период коллективом кафедры по
заданию Государственного Комитета по науке и технике при Совете Министров СССР науч)
ные исследования по теме «Разработка методов и средств профилактики, диагностики и лече)
ния основных заболеваний сердечно)сосудистой системы на основе современных достижений
в области изучения этиологии и патогенеза этих заболеваний».
В результате проведенных исследований установлено благотворное влияние адекватной
производственной деятельности на функциональное состояние миокарда у лиц молодого воз)
раста, перенесших инфаркт миокарда. Клинико)инструментальное и биохимическое наблю)
дения в динамике реабилитации позволяют дать оптимальные трудовые рекомендации, объ)
ективно оценить прогноз и избрать определенный характер поддерживающих лечебных ме)
роприятий.
Другим аспектом исследовательской деятельности Павла Григорьевича являются рабо)
ты, посвященные ранней диагностике ишемической болезни сердца работников промышлен)
ных предприятий. Так, научные исследования по теме «Выявление ранних форм ишемиче)
ской болезни сердца у лиц молодого возраста в зависимости от различных производственных
условий» (заказчик – завод «Свет шахтера») касались комплексного обследования рабочих
завода с целью ранней диагностики ишемической болезни сердца и выявления факторов ко)
ронарного риска с помощью стандартизованных методов, рекомендованных экспертами ВОЗ.
Результаты, полученные в процессе этих исследований, позволили разработать методы диаг)
ностики с применением дозированной велоэргометрической нагрузки и изучения липидного
состава крови латентно протекающей ишемической болезни сердца у практически здоровых
лиц молодого возраста, имеющих факторы высокого коронарного риска. Важным с точки
зрения терапии является обнаружение снижения сократимости миокарда у обследованных с
«пороговыми» изменениями электрокардиограммы.
С 1981 г. начинается качественно новый период деятельности кафедры госпитальной те)
рапии, связанный с основанием фактически на ее базе вначале филиала Киевского научно)
исследовательского института кардиологии, а в последующем Института терапии АМН Ук)
раины (1993 г.). С первых дней основания Института терапии П.Г. Кравчун, будучи доцен)
том кафедры, становится консультантом отделения реабилитации, в последующем клинико)
диагностического отделения. В клинико)диагностическом отделении под его руководством и
при непосредственном участии проводились клинические испытания новых лекарственных
средств для лечения сердечно)сосудистых заболеваний (ингибиторов АПФ, антагонистов ан)
гиотензина II, активаторов калиевых каналов, бета)адреноблокаторов, антагонистов каль)
ция, дезагрегантов, липотропных препаратов, вазодилататоров) и болезней суставов (совре)
менных нестероидных противовоспалительных препаратов).
В этот период П.Г. Кравчун участвует в написании книг «Радиоиммунологические методы
в биологии и медицине», 1992 г., «Ультразвуковая диагностика кардиомиопатий», 1992 г.,
«Основы квантовой терапии», 1992 г.
Под руководством П.Г. Кравчуна выполняется научно)исследовательская работа «Инте)
гральные подходы к первичной профилактике основных неинфекционных заболеваний в рам)
ках интегральных действий на основе рекомендаций ЕвроВОЗ» (1995–1998 гг.). В ходе ее
выполнения были разработаны и внедрены методы многофакторной профилактики заболева)
ний внутренних органов. При помощи унифицированных методов ВОЗ была получена эпиде)
миологическая характеристика в отношении хронических неинфекционных заболеваний и
факторов риска развития этих патологий. В результате активных профилактических меро)
приятий удалось снизить артериальное давление в популяции, распространение гиподина)
мии, курения.
Были разработаны и внедрены в практику индивидуальные схемы направленного корри)
гирования гуморальных и клеточных нарушений у больных с эпизодами ишемии миокарда с
учетом влияния на ведущие звенья патогенеза и анализом чувствительности клеток крови к
препаратам в каждом конкретном случае. Доказаны эффективность и преимущество исполь)
зования комбинированной терапии ингибиторами ангиотензинпревращающего фермента и
нитратами у больных стенокардией. Исследования в этом направлении были обобщены в
докторской диссертации на тему «Гуморальные и микрогемодинамические механизмы факто)
ров риска ишемической болезни сердца», которую П.Г. Кравчун успешно защитил в 1996 г.
В этом же году П.Г. Кравчун был назначен деканом 3)го медицинского факультета. Под
руководством академика Л.Т. Малой он начинает новый цикл работ по выявлению патогенети)
ческих механизмов формирования и лечения хронической сердечной недостаточности. В после)
дующие годы данное направление становится главным научным направлением кафедры.
Т Е Р А П І Я
85
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА І КЛІНІЧНА МЕДИЦИНА. 2004. № 4
В 2001 г. Павлу Григорьевичу Кравчуну было присвоено звание профессора. Как профес)
сор кафедры, Павел Григорьевич постоянно работает над совершенствованием преподава)
тельского и лекторского мастерства, много работает с молодыми ассистентами, руководит
работой клинических ординаторов, аспирантов, отечественных и иностранных. Под его ру)
ководством защищена 1 докторская и 8 кандидатских диссертаций.
С 2001 г. на кафедре под руководством профессора П.Г. Кравчуна начато преподавание
цикла «Клиническая иммунология». Высокая эрудиция, глубокое знание предмета привле)
кают к нему студентов, они с удовольствием слушают его лекции, посещают практические
занятия. В 2001 г. П.Г. Кравчун издает учебное пособие «Инструментальная диагностика в
кардиологии» (соавторы М.И. Кожин, А.В. Жмуро).
С октября 2000 г. П.Г. Кравчун – проректор по учебно)воспитательной работе. При его
содействии в университете начал работу «Союз молодежи», значительно активизировалась
работа Общества Красного Креста, улучшена работа кафедр со студентами)иностранцами и
многое другое.
После смерти в апреле 2003 г. академика Любови Трофимовны Малой профессор П.Г. Крав)
чун был избран заведующим кафедрой госпитальной терапии. С этого периода клинической
базой кафедры является городская больница № 27. На кафедре под руководством Павла Гри)
горьевича создаются компьютерные и мультимедийные программы по кардиологии, пульмоно)
логии, гастроэнтерологии, нефрологии и иммунологии. Это положительно влияет на уровень
преподавания терапии.
Кравчун – автор более 200 научных работ. Под его руководством готовятся 3 докторских
и 5 кандидатских диссертаций.
Рабочие будни П.Г. Кравчуна – это консультации больных в отделениях городской кли)
нической больницы № 27, это выбор диагностических подходов и тактики лечения. Это уча)
стие в клинических конференциях и обсуждениях сложных клинических случаев. Для пре)
подавателей, врачей, аспирантов, клинических ординаторов, интернов и студентов старших
курсов, которые работают рядом с профессором, это реальная возможность получения клини)
ческого опыта.
П.Г. Кравчун посвятил себя гуманной профессии врача. Повседневный кропотливый труд
дал ему возможность достичь многого.
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РОЛЬ НЕЙРОГУМОРАЛЬНОЙ АКТИВАЦИИ
И ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ ДИСФУНКЦИИ ПРИ СТЕНОКАРДИИ
И ВОЗМОЖНОСТИ ЕЕ МЕДИКАМЕНТОЗНОЙ КОРРЕКЦИИ
П.Г. Кравчун
Харьковский государственный медицинский университет
Представлены данные по изменению эндотелиальной функции у больных ИБС с разны)
ми функциональными классами стенокардии по показателям эндотелина)1, норадрена)
лина, адреналина, цГМФ, ангиотензина II и брадикинина как маркеров вазоконстрик)
торных и вазодилататорных влияний на сосудистую стенку. Отмечена важная патогене)
тическая роль указанных факторов в патогенезе заболеваний, определяющих тяжесть
состояния больных, а также исход и прогноз при ИБС. Намечена терапевтическая так)
тика лечения больных с применением препаратов разных механизмов действия. Отме)
чен наиболее выраженный терапевтический эффект при комбинированной терапии
ИАПФ+АРА II по сравнению с отдельным применением каждого из названных препара)
тов или базисной терапии антагонистами кальция, нитратами и бета)блокаторами.
Ключевые слова: эндотелин1, цГМФ, катехоламины, кинины, ангиотензин II, терапия.
методом с помощью наборов реактивов фир)
мы АО «Биоиммуноген», Россия. Уровень
ЭТ)1 и цГМФ определяли для характеристи)
ки состояния механизмов эндотелиально)за)
висимой вазорелаксации; уровень последне)
го рассматривался как маркер активности
эндотелиального фактора релаксации, кото)
рый оценивался опосредованно по содержа)
нию в крови цГМФ [5]. Брадикинин и ангио)
тензин II определяли иммуноферментным
методом с помощью стандартных наборов
фирмы «Amersham». Содержание катехола)
минов в крови – спектрофлюорометрическим
методом аппаратом «Hitachi», Япония. Эхо)
кардиографию проводили на аппарате «Alo)
ka» SSD)280, Япония. Толерантность к фи)
зической нагрузке устанавливали на велоэр)
гометре фирмы «СЕКА», Германия.
Полученные данные статистически обра)
ботали.
Результаты. Исследования показали,
что содержание ЭТ)1 у больных ИБС досто)
верно выше, чем у здоровых лиц. По мере про)
грессирования ИБС происходит дальнейшее
нарушение функции эндотелия и отмечают)
ся низкая толерантность к физическим на)
грузкам, повышение системного сосудисто)
го сопротивления и снижение сердечного вы)
броса. Существенных различий в уровнях
плазменного цГМФ у больных стенокарди)
ей напряжения различных функциональных
классов не обнаружено. У больных стенокар)
дией с сопутствующей гипертонической бо)
лезнью определялось усугубление дисфунк)
ции эндотелия по показателям ЭТ)1 и цГМФ
в сторону более выраженного преобладания
вазоконстрикторных эффектов. По мере на)
Ишемическая болезнь сердца (ИБС) со)
провождается комплексом функциональ)
ных, обменных и нейрорегуляторных изме)
нений, являющихся во многом результатом
адаптационных реакций, направленных в
условиях нарушения перфузии миокарда и
пропульсивной способности сердца с наруше)
нием сократимости миокарда на поддержа)
ние гемодинамического гомеостаза, адекват)
ного потребностям организма в изменивших)
ся условиях его кровоснабжения [1–4].
Открытие в последние годы эндотелиаль)
ного монослоя сосудов в регуляции сосуди)
стого тонуса, местных процессов гемостаза,
пролиферации, миграции клеток в сосуди)
стую стенку потребовало не только оценить
его вклад и уточнить место в общей системе
нейрогуморальной регуляции, но и с новых
позиций пересмотреть состояние и роль функ)
ции эндотелия как в норме, так и в патоло)
гии, в частности при стенокардии различных
функциональных классов, а с учетом обна)
ружения эндотелиальной дисфункции в раз)
витии ИБС исследовать влияние лекарствен)
ных препаратов на состояние эндотелия с це)
лью оптимизации ее лечения.
Материал и методы. Обследовано 120 че)
ловек, из них 108 – больные ИБС и 12 – без
признаков ИБС – лица контрольной группы.
Всем больным проведено комплексное кли)
нико)биохимическое и инструментальное ис)
следование. Эндотелин)1 (ЭТ)1) определяли
иммуноферментным методом с помощью ре)
активов Endothelin)1 ELISA system произ)
водства фирмы «Amersham Pharmacia Bio)
tech», Великобритания; содержание цГМФ
в плазме крови – также иммуноферментным
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растания тяжести заболевания увеличива)
лись уровни адреналина и норадреналина,
что сказывалось на повышении активности
симпатоадреналовой системы.
Все больные разделены на 4 группы: 1)я
(24 чел.) получала базисную терапию пролон)
гированными нитратами + бета)блокаторы
(атенолол); 2)я (36 чел.) – комбинацию пре)
паратов для 1)й группы + ИАПФ (эналаприл
10–20 мг в сутки); 3)я (30 чел.) – базисную
терапию + антагонисты рецептора ангиотен)
зина II (АРА II; лазортан 25–50 мг в сутки
или ирбесартан 75–150 мг в сутки); 4)я (12
чел.) – базисную терапию + ИАПФ + АРА II.
Курс лечения составлял 28–30 суток.
Под влиянием ИАПФ изменялись пока)
затели эндотелиальной дисфункции у боль)
ных стенокардией: уровень ЭТ)1 снизился,
причем в большей степени в группе базисная
терапия + ИАПФ по сравнению с группой,
принимавший только базисную терапию; та
же закономерность наблюдалась для цГМФ
в плане его повышения после лечения и осо)
бенно брадикинина после базисной терапии
(таблица).
уровни адреналина и ангиотензина II в крови
оставались неизменными после терапии анта)
гонистами рецепторов ангиотензина II.
Динамика показателей эндотелиальной
функции под влиянием комбинированного
лечения ИАПФ+АРА II свидетельствовала
о значительном снижении уровней ЭТ)1 и
цГМФ в плазме крови после лечения по срав)
нению с динамикой указанного показателя
в группе больных, получавших лишь базис)
ную терапию. Содержание брадикинина по)
сле лечения не менялось ни в той ни в другой
группе. Содержание норадреналина так же,
как и ангиотензина II, снижалось в группе
больных, получавших комбинированную те)
рапию.
Анализ полученных данных показал, что
повышение ЭТ)1 и снижение цГМФ при сте)
нокардии играет важную роль в патологиче)
ских процессах, связанных с нарушением
функции эндотелия, усугубляющихся по ме)
ре прогрессирования заболевания.
ЭТ)1 повышает чувствительность сосуди)
стой стенки к норадреналину. Сосудистая ре)
активность на норадреналин потенцируется
Сравнительная оценка динамики показателей эндотелиальной функции в группах
больных, получавших и не получавших ИАПФ
*p<0,05; **p<0,01 – при сравнении показателей до и после лечения.
Содержание катехоламинов и ангиотензи)
на II у больных стенокардией под влиянием
ИАПФ статистически достоверно изменялось
в сторону снижения по показателям норадре)
налина [с (40,9±3,7) до лечения и до (30,3±
2,8) нмоль/л после лечения, p<0,05] по срав)
нению с группой больных, получавших толь)
ко базисную терапию. Содержание адренали)
на и ангиотензина II не изменялись под влия)
нием ИАПФ у больных стенокардией.
Динамика показателей эндотелиальной
функции больных стенокардией под влияни)
ем АРА II характеризовалась снижением ЭТ)1
(p<0,05) и значительным статистически дос)
товерным возрастанием цГМФ после лечения
(p<0,01). Содержание брадикинина остава)
лось неизменным как в группе больных, полу)
чавших лишь базисную терапию, так и в груп)
пе больных, получавших базисную терапию +
АРА II. Содержание катехоламинов по пока)
зателю норадреналина снижалось в группе
больных, получавших АРА II, в то время как
субпороговыми дозами ЭТ)1 в аорте с нару)
шением эндотелиального монослоя, что
предполагает участие эндотелинзависимого
механизма в индуцируемом ЭТ)1 увеличении
чувствительности к норадреналину [6].
Нами выявлена положительная корреля)
ционная связь между норадреналином и
ЭТ)1, между адреналином и ЭТ)1. Также ус)
тановлена отрицательная корреляционная
связь между норадреналином и цГМФ. По)
лученные результаты свидетельствуют о свя)
зи между нарушением функционального со)
стояния эндотелия и симпатоадреналовой
системы, что связано с повреждением эндо)
телия при повышенной активности системы.
Динамика показателей эндотелиальной
функции под влиянием терапии показала воз)
можность положительных воздействий на ее
восстановление ряда групп препаратов. Так,
в экспериментальных работах было показа)
но, что потенцирование ИАПФ эндотелийза)
висимого расслабления сосудов в ответ на эк)
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зогенный брадикинин сопровождается увели)
чением образования цГМФ, что указывает на
значительное высвобождение оксида азота [7,
8]. Эти механизмы действия ИАПФ при ИБС
являются весьма важными, так как в основе
патогенеза лежит атеросклеротическое пора)
жение сердца. На различных эксперимен)
тальных моделях атеросклероза наблюдает)
ся ослабление эндотелийзависимой релакса)
ции артерий, что связывают с меньшим осво)
бождением оксида азота [9].
ИАПФ воздействуют на симпатическую
нервную систему. Они блокируют действие
ангиотензинга II в продолговатом мозге.
Таким образом, использование ИАПФ,
наряду с базисной терапией больных ИБС,
сопровождается благоприятными клиниче)
скими и нейрогуморальными изменениями,
что может рассматриваться как один из эле)
ментов патогенетической терапии, способст)
вующий восстановлению равновесия эндо)
генных регуляторов сосудистого тонуса.
Механизм, лежащий в основе снижения
ЭТ)1 при терапии АРА II, связан с вовлече)
нием активации оксида азота [10]. Оксид
азота опосредует гипотензивный эффект ло)
зартана и способствует реализации почеч)
ных эффектов при острой пробе с лозарта)
ном [11]. Повышение концентрации цГМФ
является следствием воздействия ангиотен)
зина II на АТ
2
)рецепторы и стимуляции об)
разования оксида азота [12], поскольку при
применении специфических антагонистов
АТ
1
)рецепторов локально образованный ан)
гиотензин II может связываться с незабло)
кированными АТ
2
)рецепторами и затем сти)
мулировать оксид азота.
Применение АРА II приводило к сниже)
нию ЭТ)1 во всех группах исследуемых, а ис)
пользование его комбинации с ИАПФ дос)
тигало существенных различий в снижении
данного показателя в динамике базовой те)
рапии.
Таким образом, показано улучшение
функции эндотелия путем нормализации со)
отношений эндотелиальных вазоконстрикто)
ров и вазодилататоров, что может играть
важную роль в реализации антиангинальной
эффективности изучаемых групп препаратов.
Выводы
1. Для оптимальной оценки тяжести со)
стояния больных ИБС, выбора адекватного
патогенетического дифференцированного ле)
чения и его мониторинга целесообразно оп)
ределение состояния эндотелиальных меха)
низмов регуляции сосудистого тонуса.
2. Содержание эндотелина)1 в плазме
крови больных ИБС зависит от ее клиниче)
ской формы и варианта течения. При ста)
бильной стенокардии с IV ФК уровень ЭТ)1
был максимальным, при III ФК – ниже и при
II ФК – достоверно не отличался от такового
в контрольной группе.
3. Содержание цГМФ снижалось макси)
мально у больных с более выраженными про)
явлениями стенокардии и было более выра)
женным у больных с тяжелыми формами
ИБС.
4. Эндотелиальная дисфункции была свя)
зана с активацией симпатоадреналовой сис)
темы и повышением в крови ангиотензина II.
5. ИАПФ и АРА II в комбинации с базис)
ной терапией (нитраты, бета)блокаторы, ан)
тагонисты кальция) улучшают функцио)
нальное состояние эндотелия путем норма)
лизации соотношений эндотелиальных ва)
зоконстрикторов и вазодилататоров, играя
важную роль в реализации антиангинальной
активности препаратов, одновременно повы)
шая толерантность к физическим нагрузкам
и улучшая качество жизни больных с ИБС.
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РОЛЬ НЕЙРОГУМОРАЛЬНОЇ АКТИВАЦІЇ ТА ЕНДОТЕЛІАЛЬНОЇ ДИСФУНКЦІЇ В ПРОГРЕСУВАННІ
ІХС, СТАБІЛЬНОЇ СТЕНОКАРДІЇ ТА МОЖЛИВОСТІ ІЇ МЕДИКАМЕНТОЗНОЇ КОРЕКЦІЇ
П.Г. Кравчун
Наведені дані щодо зміни ендотеліальної функції у хворих на ІХС з різними функціонуючими
класами стенокардії по показниках ендотеліну)1, норадреналіну, адреналіну, цГМФ, ангіотензину II
та брадикініну як маркерів вазоконстрикторних і вазодилатуючих впливів на судинну стінку. Відмі)
чена важлива патогенетична роль вказаних факторів у патогенезі захворювання, що визначають важ)
кість стану хворих, а також вихід і прогноз при ІХС. Намічено терапевтичну тактику лікування
хворих з використанням препаратів різних механізмів дії. Найбільш виражений терапевтичний ефект
досягнуто при комбінованій терапії іАПФ+АРА II у порівнянні з використанням окремо кожного з
препаратів, а також базової терапії антагоністами кальцію, нітратами та бета)блокаторами.
Ключові слова: ендотелін1, цГМФ, катехоламіни, кініни, ангіотензинII, терапія.
ROLE OF NEIROHUMORAL ACTIVATION AND ENDOTHELIAL DYSFUNCTIONS IN PROGRESSING
ISCHEMIC HEART DISEASES, THE STABLE STENOCARDIA AND THE OPPORTUNITY
OF ITS MEDICAMENTOUS CORRECTION
P.G. Kravchun
The data of change of the endothelial function at patients IHD with different functional classes of a
stenocardia on parameters endothelin)1, noradrenaline, adrenaline, cGMF, angiotensin II and bradiki)
nine as to markers vasoconstriction and vasodilatations to influences on a vascular wall are submitted. It
is marked the important pathogenetic role of the specified factors in pathogenesis diseases, determining
weight of a condition of patients, and also an outcome and prognosis at IHD. Therapeutic tactics of treat)
ment in patients with application of preparations of different mechanisms of action is planned. It is
marked more the expressed therapeutic effect at combined therapy АCEI+АRА II in comparison with
separate application of each of the above)stated preparations, and also basic therapy by antagonists of
calcium, nitrates and beta)blokers.
Key words: endothelin1, cGMF, katecholamines, kinins, angiotensin II, therapy.
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НЕЙРОМОДУЛИРУЮЩАЯ ТЕРАПИЯ
ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ
ПРИ ПОСТИНФАРКТНОМ КАРДИОСКЛЕРОЗЕ
П.Г. Кравчун, Л.А. Лапшина
Харьковский государственный медицинский университет
Изложены современные аспекты лечения хронической сердечной недостаточности у боль)
ных, перенесших инфаркт миокарда. Результатами клинических и многоцентровых ран)
домизированных исследований обоснована необходимость использования β)адреноблока)
торов, ИАПФ, антагонистов альдостерона для предупреждения постинфарктного ремоде)
лирования и прогрессирования сердечной недостаточности. Представлены доказательст)
ва целесообразности комбинированной нейромодулирующей терапии, включающей од)
новременное назначение ИАПФ, β)адреноблокаторов, антагонистов альдостерона.
Ключевые слова: постинфарктный кардиосклероз, ИАПФ, βадреноблокаторы, анта
гонисты альдостерона.
циевых каналов; 5) блокирование нейрогу)
моральных систем, участвующих в ремоде)
лировании (ИАПФ, антагонисты альдосте)
рона, антагонисты рецепторов ангиотензи)
на II, β)адреноблокаторы); 6) поздняя рева)
скуляризация для реперфузии участков ги)
бернированного миокарда, уменьшения рас)
тяжения зоны инфаркта миокарда [9]. Для
характеристики длительной терапии паци)
ентов после острого инфаркта миокарда при)
меняется правило ABCD: А – антиагреган)
ты (в большинстве случаев аспирин, хотя в
последние годы распространение получает
комбинация малых доз аспирина с плавик)
сом); В – β)адреноблокаторы; С – препара)
ты, снижающие уровень холестерина в кро)
ви (прежде всего статины); D – ИАПФ [10].
В настоящей работе представлены теоре)
тические обоснования и практические дока)
зательства необходимости проведения ней)
ромодулирующей терапии постинфарктного
кардиосклероза, включающей комбинацию
β)адреноблокатора, ИАПФ, антагонистов
альдостерона.
Положение о главенствующей роли ней)
рогуморальных антагонистов в лечении
ХСН закреплено в рекомендациях Европей)
ского кардиологического общества (ESC),
Американской коллегии кардиологов и Аме)
риканской ассоциации сердца (ACC/AHA),
Украинского научного общества кардиоло)
гов [11–13]. «Ядро» современной фармако)
терапии ХСН (подразумевается длительное
поддерживающее лечение) составляет соче)
танное обязательное применение ИАПФ и
β)адреноблокаторов [14], особое значение та)
кая комбинация имеет при лечении боль)
ных, перенесших инфаркт миокарда.
Одной из главных причин развития хро)
нической сердечной недостаточности (ХСН)
является инфаркт миокарда, который во
много раз увеличивает риск ее возникнове)
ния [1]. Среди осложнений инфаркта мио)
карда как в остром периоде, так и в отдален)
ные сроки ХСН занимает второе место после
аритмий [2]. Прогрессирование ХСН после
инфаркта происходит вследствие «ремодели)
рования» левого желудочка, которое озна)
чает структурно)функциональные измене)
ния сердечной мышцы, затрагивающие по)
раженные и интактные участки миокарда,
характеризуется фазовым, протяженным во
времени течением адаптивных и в дальней)
шем – дезадаптивных процессов [3–8].
Профилактика и лечение постинфаркт)
ной ХСН начинается прежде всего с преду)
преждения и замедления постинфарктного
ремоделирования левого желудочка. Это осу)
ществляется на разных этапах раннего и
позднего ремоделирования в следующих на)
правлениях: 1) превентирование развития
крупного трансмурального участка некроза
при остром коронарном синдроме (ранняя ре)
васкуляризация, антитромботическая тера)
пия, β)адренергические блокаторы, ИАПФ);
2) раннее снижение глобальной рабочей на)
грузки на левый желудочек (и региональной
нагрузки на участок инфаркта миокарда) –
β)адреноблокаторы, ИАПФ, превентирова)
ние или уменьшение миокардиальных по)
вреждений; 3) превентирование истончения
рубца; 4) хроническое уменьшение рабочей
нагрузки на левый желудочек (для превен)
тирования и уменьшения его дилатации) –
β)адреноблокаторы, ИАПФ, антагонисты
рецепторов ангиотензина II, блокаторы каль)
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Еще в работах, выполненных под руково)
дством Л.Т. Малой ее учениками М.А. Вла)
сенко, П.Г. Кравчуном, И.К. Латогузом,
Л.А. Лапшиной, С.А. Лазаревой, А.П. Омель)
ченко, Т.И. Стукаловой в 70–80)х гг., была
доказана системная нейрогуморальная акти)
вация в остром периоде инфаркта миокарда,
которая не восстанавливалась к норме к
30)му дню заболевания. Это касалось симпа)
тоадреналовой, ренин)ангиотензин)альдо)
стероновой, калликреин)кининовой систем,
глюкокортикоидов, простагландинов. Другое
направление работ, выполненных учениками
Л.Т. Малой А.Д. Визиром, И.Д. Рачинским,
О.И. Шушляпиным, было посвящено ХСН,
была доказана патогенетическая роль систем)
ной гуморальной активации при ХСН. При
этом подчеркивалось, что компенсаторная
функция гуморальной активации как при
остром инфаркте, так и при ХСН, направлен)
ная на восстановление гемодинамики, на оп)
ределенном этапе может трансформировать)
ся в повреждающий дезадаптивный эффект с
усугублением поражения органов)мишеней и
нарушения их функции. В последние годы на)
ряду с нейрогуморальной установлена имму)
новоспалительная активация, в частности
увеличение уровня провоспалительных цито)
кинов (ФНО)α, ИЛ)1β, ИЛ)6) при остром ин)
фаркте миокарда и ХСН [15–18]. Эксперимен)
тальные и клинические работы показали, что
нейрогормональная и иммуновоспалитель)
ная активация продолжается несколько не)
дель и месяцев после перенесенного инфарк)
та за счет компенсаторной активации локаль)
ного интрамиокардиального образования
нейрогормонов и цитокинов в периинфаркт)
ной зоне [3, 19, 20], выполняет важную роль
в процессе постинфарктного ремоделирова)
ния левого желудочка и прогрессирования
ХСН. Представленные данные инициируют
патогенетическое обоснование нейромодули)
рующей терапии постинфарктного кардиоск)
лероза.
Благоприятные эффекты β)адреноблока)
торов на прогноз после перенесенного ин)
фаркта объясняются уменьшением прямых
и опосредованных влияний гиперактивности
симпатоадреналовой системы на миокард.
На фоне гиперкатехоламинемии после ин)
фаркта возрастает потребность миокарда в
кислороде. В условиях гипоксии стимуляция
сердечной деятельности обостряет энергети)
ческий дефицит, при этом клетки, находя)
щиеся в «гибернирующем» состоянии, гиб)
нут вследствие апоптоза и некроза, а нор)
мально функционирующий миокард может
переходить в стадию подавленного метабо)
лизма [21]. Кроме кардиотоксического дей)
ствия, гиперкатехоламинемия сопровожда)
ется десенсибилизацией постсинаптических
адренорецепторов, нарушением выхода, об)
ратного захвата и местной концентрации
норадреналина, стимулирует патологиче)
скую гипертрофию миокарда, ремоделирова)
ние левого желудочка, снижает порог желу)
дочковых нарушений ритма. Несомненно,
важной стороной эффекта катехоламинов
является их стимулирующий эффект на дру)
гие гормональные системы (ренин)ангиотен)
зиновую, простагландиновую, эндотелиаль)
ные факторы и др.) и цитокиногенез [22].
Эффекты β)адреноблокаторов на увели)
чение выживаемости после инфаркта имеют
место при раннем и позднем ремоделирова)
нии. В остром периоде инфаркта миокарда
β)адреноблокаторы способствуют ограниче)
нию зоны некроза, уменьшению рабочей на)
грузки на интактный миокард, уменьшению
растяжения зоны инфаркта. При позднем ре)
моделировании β)адреноблокаторы обеспе)
чивают улучшение геометрии рубца, сниже)
ние накопления коллагена в миокарде,
уменьшение жесткости миокарда, улучше)
ние диастолической функции левого желу)
дочка, уменьшение апоптоза кардиомиоци)
тов, улучшение глобальной и региональной
систолической функции левого желудочка
[6, 23–27]. Более выраженными оказались
благоприятные эффекты β)адреноблокато)
ров на прогноз у больных со значительной
распространенностью зоны инфаркта, при
его локализации в передней стенке левого
желудочка, наличии желудочковых наруше)
ний ритма, снижении систолической функ)
ции левого желудочка, клинических прояв)
лениях компенсированной сердечной недос)
таточности. Оптимальными эффектами у
постинфарктных пациентов обладают кар)
ведилол, метопролол, пропранолол, тимо)
лол [5, 11–13, 28]. Карведилол является не)
селективным β)адреноблокатором с вазоди)
латирующей активностью, который сущест)
венно отличается от других β)адреноблока)
торов рядом уникальных качеств: обладает
способностью к периферической вазодилата)
ции посредством блокады α)рецепторов, да)
ет антиаритмический, метаболический и ан)
тиоксидантный эффекты, способствует тор)
можению процессов апоптоза, улучшает кар)
диогемодинамические показатели (увеличи)
вает ФВ, снижает КДО и КСО ЛЖ, ОПСС),
препятствует прогрессированию ХСН [29–
31]. Карведилол является мощным антиок)
сидантом, способным выводить свободные
радикалы из клеток, подавлять окисление
липидов. Карведилол вызывал уменьшение
содержания малонового диальдегида, яв)
ляющегося маркером окислительного стрес)
са, и достоверное снижение триглицеридов в
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крови. Образование токсичных продуктов
перекисного окисления липидов способству)
ет гибели кардиомиоцитов, провоцированию
атерогенеза и нарастанию эндотелиальной
дисфункции. Уменьшение активности этих
процессов вследствие приема карведилола
является одним из положительных механиз)
мов влияния препарата на течение ХСН при
ИБС [29]. Улучшение контрактильной спо)
собности миокарда с исходной низкой ФВ в
результате лечения карведилолом объясня)
ется улучшением контрактильного синхро)
низма, предупреждением токсического дей)
ствия катехоламинов на кардиомиоциты,
увеличением миокардиального пула катехо)
ламинов, оптимизацией чувствительности
β)адренорецепторов, улучшением миокарди)
альной биоэнергетики в результате блокады
α
1
)рецепторов и уменьшения постнагрузки,
снижением периферического сосудистого со)
противления [32, 33]. У больных, перенес)
ших инфаркт, карведилол способствовал
уменьшению объемных показателей левого
желудочка путем снижения пред) и пост)
нагрузки, улучшения сократимости миокар)
да, параметров трансмитрального кровото)
ка, способствовал лучшей сохранности сис)
толической и диастолической функции ле)
вого желудочка [34]. В ряде рандомизирован)
ных плацебо)контролируемых исследований
изучалось влияние карведилола на смерт)
ность больных ХСН I–IV ФК. В рамках Аме)
риканского исследования (U.S. Carvedilol
Heart Failure Study, 1996) снижение риска
смерти при лечении карведилолом состави)
ло в среднем 65 %, при этом достоверно сни)
зился риск смерти от прогрессирующей ХСН
на 79 %, риск внезапной смерти на 55 %, не)
обходимость госпитализации в связи с сер)
дечно)сосудистыми причинами на 27 %, об)
щее число случаев смерти и госпитализации
в связи с сердечно)сосудистыми причинами
на 38 % [34]. В исследовании ANZ была по)
казана эффективность карведилола у боль)
ных ХСН после инфаркта. Смертность от
прогрессирующей ХСН под влиянием тера)
пии карведилолом снизилась на 8 %, смерт)
ность от инфаркта миокарда – на 21 %, об)
щее число госпитализаций уменьшилось на
23 %, причем в связи с декомпенсацией ХСН
– на 32 %, в связи с обострением ИБС – на
30 % [35]. Особо следует отметить, что по)
сле инфаркта миокарда у больных, получав)
ших карведилол, в сравнении с группой, по)
лучавшей плацебо, улучшались параметры
гемодинамики: ФВ, КДО, КСО. Рандомизи)
рованное плацебо)контролируемое исследо)
вание COPERNICUS было досрочно прекра)
щено, так как предварительный анализ по)
казал, что смертность в группе больных, ле)
ченных карведилолом, составила 11,4 % и
была достоверно меньше, чем в контрольной
группе (18 %). То есть применение карведи)
лола позволило в среднем на 35 % умень)
шить смертность у больных с тяжелой ХСН
[36]. В исследовании CAPRICORN (2001) бы)
ли представлены данные о положительном
влиянии карведилола на прогноз именно у
постинфарктных больных [37]. Исследова)
ния MOCHA, PRECISE подтвердили эффек)
тивность карведилола при лечении ХСН в от)
ношении улучшения качества жизни, повы)
шения толерантности к физической нагруз)
ке, улучшения кардиогемодинамики и сни)
жения риска кардиоваскулярной смерти.
Исследование MERIT)HF (Metoprolol CR/
XL Randomized Intervention Trial in Conges)
tive Heart Failure) показало, что применение
метопролола CR/XL с контролируемым вы)
свобождением у больных ХСН преимущест)
венно ишемической этиологии позволяет сни)
зить общую летальность на 38 % и риск вне)
запной смерти на 41 % [38]. Лечение мето)
прололом CR/XL больных, перенесших ин)
фаркт миокарда, с ФВ<45 % сопровождалось
следующей положительной динамикой: сни)
жением функционального класса ХСН у 93 %
больных, функционального класса стенокар)
дии у 55 % больных, количества желудочко)
вых аритмий у 72 % больных, уменьшением
объемов и повышением фракции выброса ле)
вого желудочка, ускорения TotQRSF и улуч)
шением вегетативной регуляции сердечной
деятельности [39]. Использование метопро)
лола (эгилока) при лечении больных с пост)
инфарктным кардиосклерозом сопровожда)
лось уменьшением частоты развития сердеч)
но)сосудистых осложнений, сердечно)сосуди)
стой и общей летальности, а также положи)
тельной динамикой глобальной систоличе)
ской и диастолической дисфункции левого
желудочка, которые при более высоких до)
зах метопролола (более 50 мг/сут) были бо)
лее благоприятными [25, 26].
Применение ИАПФ при лечении ХСН яв)
ляется «краеугольным камнем», «золотым
стандартом», особое значение ИАПФ приоб)
ретают при лечении острого инфаркта мио)
карда и постинфарктного кардиосклероза.
Избыточное образование ангиотензина II в
миокарде может иметь следующие последст)
вия: влияние на кардиомиоциты с индукци)
ей экспрессии рост)модулирующих проонко)
генов и эмбриональных генов, стимуляцией
синтеза ДНК, РНК и белка, индукцией про)
цессов гипертрофии и ремоделирования ка)
меры левого желудочка; косвенную стиму)
ляцию гипертрофии миокарда путем увели)
чения тонуса симпатической нервной систе)
мы, модулирования освобождения простаг)
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ландинов, натрийуретических гормонов, ва)
зопрессина; индукцию перегрузки левого же)
лудочка давлением вследствие прямого ва)
зоконстрикторного влияния; прямые токси)
ческие воздействия на миокард в высоких
концентрациях; прямые или косвенные сти)
мулирующие эффекты на пролиферацию
фибробластов и процессы миокардиального
фиброза; констрикторные эффекты на коро)
нарные артерии; повышение уровня ингиби)
тора активатора плазминогена, увеличение
агрегации тромбоцитов, увеличение экспрес)
сии молекул адгезии, стимуляцию локаль)
ного интраваскулярного воспаления и ате)
рогенеза; нарушение функции эндотелия с
увеличением риска острого коронарного син)
дрома; поддержание электрической неста)
бильности миокарда с увеличением риска
жизнеопасных аритмий [40].
ИАПФ снижают образование ангиотен)
зина II и тем самым уменьшают перечислен)
ные его эффекты. Не менее важным аспек)
том действия ИАПФ является торможение
распада брадикинина, этот эффект ИАПФ
напрямую связан с NO, именно брадикинин
является одним из наиболее мощных стиму)
лов NO, обладающего вазопротекторными
свойствами. ИАПФ являются наиболее эф)
фективными средствами терапии эндотели)
альной дисфункции, их преимущество свя)
зано не только с уменьшением синтеза ан)
гиотензина, но и с замедлением деградации
брадикинина и восстановлением функции ре)
цепторного аппарата эндотелия [6, 40].
Кроме влияния на нейромедиаторные
процессы, ИАПФ понижают активность им)
муновоспалительных процессов, в частности
цитокиногенеза. Установлен иммуномоду)
лирующий эффект каптоприла [15], выяв)
лено достоверное снижение уровня ФНО)α,
ИЛ)1β у больных ХСН на фоне терапии пе)
риндоприлом, беназеприлом, эналаприлом,
фозиноприлом [16, 41], что свидетельству)
ет о системном характере антицитокиново)
го действия этого класса препаратов. Счита)
ется, что антицитокиновый эффект ИАПФ
в основном опосредован снижением синтеза
ангиотензина II. Следует отметить, что на
фоне лечения ИАПФ понижается уровень
мозгового натрийуретического пептида [41],
что также имеет большое значение у боль)
ных с ХСН. Таким образом, высокая эффек)
тивность ИАПФ при ХСН обусловлена мо)
дулирующим нейрогуморальным, а также
противовоспалительным их влиянием.
Установлено, что эффекты ИАПФ име)
ют два уровня: плазменный (немедленный
после начала терапии) и тканевой, который
проявляется через недели и даже месяцы по)
сле начала лечения, последним придается
особое значение в органопротекторном дей)
ствии ИАПФ [42].
Исследования ISIS)4, GISSI)3 продемонст)
рировали положительное влияние на выжи)
ваемость больных назначения ИАПФ в ран)
ней фазе острого инфаркта, особенно это каса)
лось больных с обширным инфарктом. Нача)
тое через 24–36 часов после начала инфаркта
миокарда лечение ИАПФ может предупредить
при 4)летнем наблюдении 44 смерти и 20 ре)
инфарктов на 1000 пациентов [43]. Особое
значение имеет применение ИАПФ у больных
с постинфарктным кардиосклерозом.
Применение ИАПФ так же, как и β)адре)
ноблокаторов, является обязательным у
больных, перенесших инфаркт миокарда,
особенно передней локализации, в многоцен)
тровых исследованиях CONSENSUS, SAVE,
SOLVD, AIRE было доказано снижение чис)
ла повторных госпитализаций и летальных
исходов [44–46]. Результаты лечения боль)
ных постинфарктным кардиосклерозом
ИАПФ разного поколения (каптоприлом,
эналаприлом, лизиноприлом и др.) доказа)
ли их корригирующее влияние на артериаль)
ное давление, ФВ, КДР, КСР, ММЛЖ, со)
стояние диастолической функции левого же)
лудочка, воздействие на стабилизацию мио)
кардиального стресса, сохранение эллипсо)
идной формы миокарда [5, 40, 47–51].
ИАПФ оказывали положительное влияние
на кардиогемодинамические показатели
постинфарктного ремоделирования: повы)
шали ФВ, способствовали снижению КДО,
КСО (или КДР, КСР), ММЛЖ, индекса сфе)
ричности, общего периферического сопро)
тивления, а также увеличивали почечный
кровоток, что свидетельствует об улучше)
нии сократительной способности миокарда,
снижении дилатации полости левого желу)
дочка и четкой тенденции к восстановлению
адаптивного характера постинфарктного ре)
моделирования [51]. По данным В.И. Вол)
кова и соавт. [48], наряду с положительны)
ми сдвигами гемодинамики, ИАПФ умень)
шали выраженность дисфункции эндотелия
у пацентов, перенесших инфаркт миокарда,
устраняя дисбаланс между эндотелиальны)
ми вазоконстрикторными (эндотелин) и ва)
зодилататорными (цГМФ) факторами. Боль)
ные ХСН с постинфарктным кардиосклеро)
зом, относящиеся к группе особенно высоко)
го риска (перенесшие передний инфаркт мио)
карда, имеющие тахикардию >100 уд/мин,
классы СН II и III по Kilip, сахарный диабет),
показывают особо выраженное улучшение
прогноза при назначении ИАПФ, в этих груп)
пах использование ИАПФ должно быть на)
чато с острого периода инфаркта и продол)
жаться все последующее время [40]. Много)
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численные исследования показали улучше)
ние прогноза после перенесенного инфаркта
при использовании ИАПФ [30, 52, 53]. На)
значение каптоприла замедляло развитие
гипертрофии миокарда левого желудочка и
дилатации полостей после эксперименталь)
ного инфаркта [13]. Длительное применение
каптоприла снижало отдаленную леталь)
ность после перенесенного инфаркта в ре)
зультате уменьшения ремоделирования ле)
вого желудочка, а также улучшения функ)
ции эндотелия, антиатерогенной, антитром)
ботической и антипролиферативной актив)
ности [41]. При метаанализе многоцентро)
вых исследований CONSENSUS II, AIREX,
ISIS)4, AIRE у пациентов, перенесших ин)
фаркт миокарда и имеющих снижение ФВ,
продемонстрировано существенное влияние
ИАПФ на выживаемость [43, 54–56]. По
данным Н.А. Новиковой, В.А. Сулимова, в
течение одного года после Q)инфаркта мио)
карда на фоне ИАПФ в 2,5 раза снижалась
летальность и более чем в 2 раза уменьша)
лась частота появления признаков ХСН
[53]. В исследовании HOPE терапия рами)
прилом 9,5 тыс. больных с высоким риском
сердечно)сосудистых осложнений привела к
20–30%)ному снижению риска сердечно)со)
судистой смерти, развития инфаркта мио)
карда, мозгового инсульта. На 22 % умень)
шился риск развития ХСН, и одним из объ)
яснений столь высокой эффективности яви)
лась способность рамиприла воздействовать
на эндотелиальную ренин)ангиотензин)аль)
достероновую систему и эндотелиальную дис)
функцию [57]. Исключительное значение
имеют результаты многоцентрового исследо)
вания EUROPA, в котором доказано, что пе)
риндоприл у пациентов низкого риска со ста)
бильной стенокардией на 20 % снижал риск
возникновения первичной конечной точки,
на 39 % уменьшал частоту госпитализаций,
на 24 % – риск острого инфаркта миокарда в
сравнении с группами, принимавшими пла)
цебо. Такие результаты связывают со спо)
собностью периндоприла модулировать про)
цессы атерогенеза путем влияния на эффек)
ты ангиотензина II и брадикинина [58].
Одним из важных компонентов ренин)
ангиотензин)альдостероновой системы яв)
ляется альдостерон, которому принадлежит
существенная роль в процессах постинфарк)
тного ремоделирования миокарда. Альдосте)
роновые рецепторы находятся не только в
дистальных канальцах почек, но и в миокар)
де и в периферических сосудах, поэтому по)
вышенное содержание альдостерона влияет
не только на задержку жидкости, но и на ре)
моделирование сердца (гипертрофия и фиб)
роз) и периферических сосудов [59]. В экспе)
риментальных работах была показана экс)
прессия рецепторов к альдостерону на кар)
диомиоцитах, эндотелиальных клетках,
фибробластах миокарда. Путем активации
этих рецепторов альдостерон увеличивает
синтез коллагена, вызывает пролиферацию
фибробластов, стимулирует миокардиаль)
ный фиброз [6, 22, 28, 60]. Патофизиологи)
ческая роль альдостерона в развитии фибро)
за миокарда и ХСН может быть представле)
на следующим образом: альдостерон > сти)
муляция фибробластов миокарда > усиление
синтеза коллагена > повышение отложения
коллагена в миокарде > интерстициальный
миокардиальный фиброз > повышенная
«жесткость» миокарда > дисфункция лево)
го желудочка > сердечная недостаточность
[6, 22, 28, 60]. Альдостерон оказывает не)
благоприятное действие на эндотелий коро)
нарных сосудов мелкого и среднего калиб)
ров, является индуктором воспалительного
процесса в эндотелии сосудов и периваску)
лярных зонах миокарда. Интрамиокарди)
альная продукция альдостерона увеличива)
ется у пациентов с ХСН и коррелирует с уров)
нем проколлагена III типа – маркера фибро)
за миокарда [61, 62].
В последнее время появились публика)
ции, свидетельствующие об усилении обра)
зования локального интрамиокардиального
альдостерона при остром инфаркте миокар)
да, участии альдостерона в постинфарктном
ремоделировании миокарда, положительном
эффекте антагонистов альдостерона при
постинфарктном кардиосклерозе в отноше)
нии снижения смертности и предотвраще)
ния сердечно)сосудистых осложнений.
M. Нayashi et al. было установлено увеличе)
ние уровня локальной миокардиальной про)
дукции альдостерона при остром инфаркте
миокарда по его определению в устье аорты
и коронарном синусе, при этом транскарди)
альная экспрессия альдостерона и выделе)
ние маркера фиброза – проколлагена III ти)
па было достоверно ниже у больных, полу)
чавших спиронолактон, в сравнении с груп)
пой без антагонистов альдостерона [63].
В диссертационной работе аспиранта На)
жара Салеха Саида было показано дополни)
тельное увеличение альдостерона при ХСН
у больных с постинфарктным кардиосклеро)
зом в сравнении с ИБС без инфаркта, что сви)
детельствует о продолжающемся процессе
интрамиокардиального образования альдо)
стерона после инфаркта миокарда и его роли
в индукции позднего постинфарктного ремо)
делирования миокарда.
Можно дискутировать о целевой дозе ан)
тагониста альдостерона при постинфарктном
кардиосклерозе. Так, А.И. Дядык с соавт.
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[64] показали, что частота развития сердеч)
но)сосудистых осложнений, сердечно)сосуди)
стая и общая летальность, замедление про)
цесса постинфарктного ремоделирования у
больных, перенесших инфаркт миокарда, на
фоне длительной терапии верошпироном в до)
зе 50,0–62,5 мг/сут существенно отличались
от таковых при использовании дозы 12,5–
37,5 мг/сут. В клинических и многоцентро)
вых рандомизированных исследованиях по)
казано, что антагонисты альдостерона – спи)
ронолактон, альдактон, эплеренон – в недиу)
ретических дозах (12,5; 25,0; 50,0 мг/сут)
способствуют уменьшению гипертрофии и ди)
латации левого желудочка, увеличению фрак)
ции выброса, толерантности к физической на)
грузке, уменьшают количество желудочко)
вых экстрасистол высоких градаций, снижа)
ют частоту суправентрикулярной тахикардии
[61, 62, 65]. Кроме того, антагонисты альдо)
стерона при остром инфаркте снижали про)
дукцию интрамиокардиального альдостеро)
на в сочетании со снижением уровня прокол)
лагена III типа, уровня мозгового натрийуре)
тического пептида [62, 66].
Несмотря на некоторые разногласия в вы)
боре дозы, однозначной является необходи)
мость назначения антагонистов альдостеро)
на при постинфарктном кардиосклерозе.
Важными показателями кардиопротектор)
ных свойств антагонистов альдостерона при
ХСН и постинфарктном кардиосклерозе ста)
ла серия многоцентровых исследований
RALES Mortality Trial [67, 68], в которых оце)
нивалось влияние низких доз спиронолакто)
на на смертность больных ХСН III–IV ФК с
ФВ<35 %. Исследование было прекращено
досрочно, так как была обнаружена более низ)
кая смертность у больных, леченных спиро)
нолактоном. Так, смертность от всех причин
была на 27 % ниже, от сердечно)сосудистых
событий – на 35 % ниже, чем в группе, прини)
мавшей плацебо. Под влиянием терапии спи)
ронолактоном общее число госпитализаций
уменьшилось на 17 %, госпитализаций в свя)
зи с декомпенсацией ХСН – на 30–36 %. Мно)
гоцентровое исследование EPHESUS имело це)
лью изучение пользы блокады рецепторов к
альдостерону у больных с острым инфарктом
миокарда с помощью эплеренона [69, 70],
включались больные с ФВ<40 %, средняя про)
должительность наблюдения составила 16 ме)
сяцев. На фоне приема эплеренона снижалась
смертность от всех причин на 15 %, сердечно)
сосудистая смертность на – 17 %, сочетание
сердечно)сосудистой смертности и повторного
инфаркта – на 14 %.
Представленные данные убеждают в не)
обходимости назначения ИАПФ, β)адрено)
блокаторов и антагонистов альдостерона при
лечении ХСН у больных постинфарктным
кардиосклерозом. О целесообразности ком)
бинации этих нейромодуляторов свидетель)
ствуют следующие факты. Активность АПФ
связывают с наличием двух уровней их эф)
фектов: плазменного, проявляющегося не)
медленно после начала лечения, и тканево)
го, отмечающегося через недели и даже ме)
сяцы после начала лечения. Однако только
около 15 % ангиотензина II синтезируется
при непосредственном участии АПФ, и лишь
эта часть образующегося ангиотензина II
может контролироваться ИАПФ. Таким об)
разом, в настоящее время можно говорить о
том, что действие ИАПФ на образование ан)
гиотензина II и соответственно альдостеро)
на является неспецифическим и неполным.
В.Ю. Моисеевым было показано, что уровень
альдостерона в начале терапии ИАПФ пони)
жается на 40 %, однако в течение года на)
блюдения снижение продукции альдостеро)
на становится несущественным, наступает
эффект «ускользания» альдостерона от дей)
ствия ИАПФ. Это можно объяснить компен)
саторным включением ангиотензин)II)неза)
висимых путей и стимулов продукции аль)
достерона, связанных с адренокортикотроп)
ным гормоном, антидиуретическим гормо)
ном, эндотелином и др. [71]. В.Ю. Моисее)
вым с соавт. показано, что активность сим)
патоадреналовой системы не только не кон)
тролируется ИАПФ, но даже возрастает: по)
сле применения ИАПФ концентрация норад)
реналина имела тенденцию к повышению,
особенно на высоте физической нагрузки.
Кроме того, при длительном применении
ИАПФ при ХСН нарушается деградация
брадикинина, его содержание растет и зна)
чительно увеличивается стимулируемый
брадикинином синтез норадреналина [72].
Таким образом, ИАПФ уменьшают син)
тез и эффекты ангиотензина II и альдостеро)
на. Антагонисты альдостерона обеспечива)
ют дополнительное снижение уровня альдо)
стерона как в начале лечения ИАПФ, так и в
период «ускользания» эффектов альдостеро)
на от ИАПФ. β)адреноблокаторы уменьша)
ют симпатические воздействия на миокард,
активность ренин)ангиотензиновой систе)
мы, а также нивелируют индуцированное
ИАПФ усиление синтеза норадреналина. Со)
гласно представленным данным нейрогормо)
нальный контроль процессов ремоделирова)
ния миокарда после перенесенного инфарк)
та миокарда, замедление развития и прогрес)
сирования ХСН могут обеспечить средства,
влияющие на главные модуляторы ремоде)
лирования – симпатоадреналовую и ренин)
ангиотензиновую системы, то есть комбини)
рованную нейромодулирующую терапию.
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НЕЙРОМОДУЛЮЮЧА ТЕРАПІЯ ХРОНІЧНОЇ СЕРЦЕВОЇ НЕДОСТАТНОСТІ ПРИ ПОСТІНФАРКТНОМУ
КАРДІОСКЛЕРОЗІ
П.Г. Кравчун, Л.А. Лапшина
Викладено сучасні аспекти лікування хронічної серцевої недостатності у хворих, що перенесли
інфаркт міокарда. Результатами клінічних і багатоцентрових рандомізованих досліджень обґрунтована
необхідність використання β)адреноблокаторів, інгібіторів АПФ, антагоністів альдостерону для попе)
редження постінфарктного ремоделювання і прогресування серцевої недостатності. Представлені
докази доцільності комбінованої нейромодулюючої терапії, що включає одночасне призначення інгі)
біторів АПФ, β)адреноблокаторів, антагоністів альдостерону.
Ключові слова: постінфарктний кардіосклероз, інгібітори АПФ, βадреноблокатори, антагоніс
ти альдостерону.
NEUROMODELING THERAPY OF CHRONIC HEART FAILURE DUE TO POSTINFARCTIONAL
CARDIOSCLEROSIS
P.G. Kravchun, L.A. Lapshina
The aspects of the chronic heart failure treatment in patients with myocardial infarction have been
reviewed. Results of clinical, manycentral randomized investigation proved the necessity of usage
β)adrenoblockers, ACE inhibitors, aldosteron antagonists for prevention of postinfarctional remodeling
and heart failure progress. The necessity of combined neuromodeling therapy that includes simultaneous
prescribtion of ACE inhibitors, β)adrenoblockers, aldosteron antagonists.
Key words: postinfarctional cardiosclerosis, ACE inhibitors, βadrenoblockers, aldosteron antagonists.
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НЕКОТОРЫЕ ОСОБЕННОСТИ
ГУМОРАЛЬНЫХ МЕХАНИЗМОВ РЕМОДЕЛИРОВАНИЯ
И ГИПЕРТРОФИИ ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА СЕРДЦА
У БОЛЬНЫХ ГИПЕРТОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ
В.Д. Бабаджан, П.Г. Кравчун, Ю.Г. Горб, О.В. Ломакина
Харьковский государственный медицинский университет
Установлено, что метаболическая матрица концентрической гипертрофии левого желу)
дочка сердца образована метаболической осью, состоящей из АПФ, химазы, ангиотензи)
на II, протеинкиназы С, Ca2+)АТФазы и цГМФ, в одинаковой мере контролирующих мас)
су миокарда левого желудочка и его геометрические особенности. Метаболическая мат)
рица эксцентрической гипертрофии левого желудочка имеет две метаболические оси,
одна из которых состоит из АПФ, ангиотензина, α
2
)МГ и контролирует массу миокарда
левого желудочка, другая – из брадикинина, Na+,K+)АТФазы, внутриклеточного каль)
ция и контролирует геометрию левого желудочка, что приводит к дисбалансу динамики
его массы и структурных параметров.
Ключевые слова: артериальная гипертензия, ангиотензин II, внутриклеточный
кальций.
лудочка (иММЛЖ) и относительной толщи)
ны миокарда (ОТМ) этого желудочка. При
нормальной геометрии ЛЖ иММЛЖ<150 г
и ОТМ<0,45; при концентрическом ремоде)
лировании ЛЖ иММЛЖ<150 г и ОТМ >0,45;
при эксцентрической ГЛЖ иММЛЖ>150 г
и ОТМ<0,45; при концентрической ГЛЖ
иММЛЖ>150 г и ОТМ>0,45.
Характер ремоделирования миокарда у
больных ГБ может зависеть не только от тя)
жести АГ, длительности заболевания, но и
от состояния гуморальных и клеточных ме)
ханизмов регуляции. В связи с этим целью
исследования явилось изучение особенно)
стей гуморальной активации и показателей
внутриклеточной трансдукции при различ)
ных вариантах ремоделирования и ГЛЖ
сердца у больных ГБ.
Материал и методы. В исследование вклю)
чены 256 больных ГБ. Из них мягкая АГ на)
блюдалась у 45 чел., умеренная – у 73 и тя)
желая – у 138. Группу контроля составили
26 практически здоровых лиц.
Назначению лекарственных препаратов
больным с мягкой и умеренной АГ на амбу)
латорном этапе предшествовал 7)дневный
период плацебо. Кратковременные подъемы
АД, наблюдаемые в этот период у некоторых
больных, купировались приемом комбини)
рованных антигипертензивных препаратов
(адельфан, кристепин, бринердин, сине)
прес). Больным с тяжелой АГ течение 7 дней
перед поступлением в клинику дозы антиги)
пертензивных препаратов снижали до мини)
мально допустимых, в некоторых случаях их
Т Е Р А П І Я
Гипертрофия левого желудочка и его ре)
моделирование являются наиболее часто
встречаемыми структурными изменениями
сердца у больных гипертонической болезнью
(ГБ). Актуальность изучения механизмов
гипертрофии левого желудочка при ГБ обу)
словлена тем, что ГБ является фактором рис)
ка развития нарушений ритма, инфаркта
миокарда, внезапной смерти [1–4], основой
возникновения и прогрессирования хрони)
ческой сердечной недостаточности [5–8].
В последние годы были уточнены особен)
ности анатомических изменений сердца, на)
блюдаемых при ГБ [9]. Было показано, что
анатомические изменения левого желудочка
при ГБ не всегда сопровождаются нарастани)
ем массы миокарда. У многих больных про)
исходит изменение геометрии левого желу)
дочка – уменьшение размеров его полости при
нормальной массе миокарда. В связи с этим
был введен термин «ремоделирование миокар)
да», более широко отражающий особенности
формирования гипертонического сердца, чем
понятие «гипертрофия левого желудочка»
(ГЛЖ) [8, 9], а ГЛЖ рассматривается как од)
но из основных, наиболее часто встречаемых
проявлений ремоделирования сердца, возни)
кающих у больных ГБ [10].
Aвторы [9] выделили четыре типа ремо)
делирования левого желудочка при ГБ: кон)
центрическая и эксцентрическая гипертро)
фия, концентрическое ремоделирование и ва)
риант с нормальной геометрией левого желу)
дочка. Эта классификация основана на опре)
делении индекса массы миокарда левого же)
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полностью отменяли. Значительные повы)
шения уровня АД, наблюдаемые в этот пери)
од у некоторых больных, купировались до)
полнительным приемом комбинированных
антигипертензивных препаратов (адельфан,
кристепин, бринердин, синепрес). В первые
сутки после поступления в клинику в базаль)
ных условиях больным определяли гемоди)
намические и гуморальные показатели.
Показатели центральной гемодинамики
и внутрисердечной кинетики изучали мето)
дом двухмерной эхокардиографии [11] на
ультразвуковом аппарате Aloka SSD)240
(Япония). Массу миокарда левого желудоч)
ка сердца (ММЛЖ) определяли по формуле
где КДР – конечно)диастолический размер
ЛЖ; ТЗСД – толщина задней стенки левого
желудочка сердца в диастолу.
ОТМ определяли по формуле
где ТМЖП – толщина межжелудочковой пе)
регородки сердца в диастолу [12].
Типы структурно)геометрических изме)
нений ЛЖ определяли по соотношению
иММЛЖ и ОТМ по классификации A. Ga)
nau (1992 г.). Конечно)систолический, ко)
нечно)диастолический и ударный объемы и
ММЛЖ индексировали к поверхности тела.
Эндотелин)1, циклический аденозин)мо)
нофосфат, циклический гуанозин)монофос)
фат, химазу, α
1
)ингибитор протеиназ, α
2
)
макроглобулин, ангиотензин II определяли
иммуноферментным методом; активность
протеинкиназы С, ренина, ангиотензинпрев)
ращающего фермента, брадикинина – радио)
иммунным методом; показатели рецепторза)
висимого транспорта кальция – спектрофлю)
ориметрическим методом; соотношение бел)
ков цитоскелета в акриламидном геле – с по)
мощью электрофореза; активность калик)
реина, Са2+) и Na+,K+)АТФазы, эндогенного
дигиталисоподобного фактора – спектрофо)
тометрическим методом.
Полученные данные обрабатывали мето)
дом вариационной статистики с вычислени)
ем средней величины М, среднеквадратично)
го отклонения σ средней ошибки средней ве)
личины m, значения достоверности р и кри)
терия достоверности t [13]. Различия призна)
вали достоверными при значении вероятно)
сти больше или равном 95 % (р<0,05) [14].
Системный анализ совокупностей изучае)
мых признаков проводили методом корреля)
ционных структур [15, 16]. Сущность мето)
да заключается в том, что сравниваемые кор)
реляционные структуры оценивались по трем
количественным показателям. Для определе)
ния степени жесткости корреляционных
структур был введен критерий – средний кор)
реляционный коэффициент (СКК) структу)
ры, определяемый как среднеарифметиче)
ская величина всех значимых корреляцион)
ных коэффициентов данной структуры. Вто)
рой показатель характеризует степень лаби)
лизации (синхронизации) связей признаков
структуры и назван коэффициентом лабили)
зации (KЛ). Его определяли по формуле
где n – сумма связей, образованных каждым
элементом структуры; N – количество при)
знаков структуры.
С помощью третьего признака оценива)
ется качественное различие сравниваемых
корреляционных структур, ибо при одина)
ковой жесткости и интегрированности струк)
туры могут отличаться друг от друга харак)
тером корреляционных связей. Различие
можно учитывать с помощью показателя
корреляционного различия (ПКР):
где С – сумма совпадающих связей сравни)
ваемых структур, Н – сумма несовпадающих
связей.
Результаты и их обсуждение. Для боль)
ных ГБ были характерны структурные из)
менения миокарда, проявляющиеся не толь)
ко развитием ГЛЖ, но и изменением геомет)
рии его миокарда. Особенности показателей
структурно)функционального состояния ле)
вого желудочка в зависимости от типа его
ремоделирования у больных ГБ представле)
ны в табл. 1.
Как видно из табл. 1, при АГ происходят
существенные изменения большинства гемо)
динамических параметров, характеризую)
щих функциональное состояние левого же)
лудочка.
Нормальная геометрия левого желудочка
наблюдалась у больных с мягкой и умеренной
АГ и не обнаружена у больных с тяжелой АГ.
По сравнению с контролем у больных с нор)
мальной геометрией левого желудочка незна)
чительно, но достоверно (р<0,005) увеличи)
вались ТЗС ЛЖ и ТМЖП, иММЛЖ и ОТМ.
Концентрическое ремоделирование лево)
го желудочка наблюдалось у больных с мяг)
кой и умеренной АГ и не обнаружено у боль)
ных с тяжелой АГ. По сравнению с контро)
лем больные с концентрическим ремодели)
рованием левого желудочка характеризова)
лись незначительным, но достоверным
( )[ ] ( )⎢⎣
⎡
+×
++
= КДР
2ТЗСДКДР2,4
7,0
ММЛЖ
( ) ( ) ,,5,14,2
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ТЗСД ×⎥
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×
+
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=
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(р<0,005) увеличением ТЗС ЛЖ и ТМЖП,
иММЛЖ и ОТМ. Для больных ГБ с концен)
трическим ремоделированием левого желу)
дочка по сравнению с нормальной его геомет)
рией было характерно дальнейшее (р<0,005)
увеличение индексированных КДО, УО, МО,
ТЗС ЛЖ и ТМЖП, OTM. В то же время раз)
личий в таких показателях, как иКСО и
иММЛЖ, не выявлено.
Концентрическая ГЛЖ обнаружена в груп)
пах больных с мягкой, умеренной и тяжелой
АГ и характеризовалась по сравнению с кон)
тролем (р<0,005) увеличением ТЗС ЛЖ,
ТМЖП, индексированных КДО, УО, ММЛЖ
и OTM. Для больных с умеренной АГ по срав)
нению с мягкой АГ, кроме указанных показа)
телей, было характерно увеличение иМО, а для
больных с тяжелой АГ по сравнению с умерен)
ной – увеличение иКСО. Неизмененной в срав)
ниваемых группах оказалась фракция выбро)
са (ФВ). Для больных ГБ с концентрической
ГЛЖ по сравнению с контролем и концентри)
ческим ремоделированием левого желудочка
было характерно (р<0,005) увеличение ТЗС
ЛЖ, ТМЖП, индексированных КСО, КДО,
УО, МО и ММЛЖ. В то же время различия в
ОТМ наблюдались по сравнению с контролем
и не наблюдались по сравнению с концентри)
ческим ремоделированием левого желудочка.
Эксцентрическая ГЛЖ обнаружена в
группах больных с умеренной и тяжелой АГ
и характеризовалась увеличением ТЗС ЛЖ,
ТМЖП, индексированных КСО, КДО, УО и
МО, ФВ, ММЛЖ и OTM по сравнению с кон)
тролем (р<0,005). Для больных с тяжелой
АГ по сравнению с умеренной АГ было ха)
рактерно увеличение иУО и ФВ ЛЖ. Для
больных ГБ с эксцентрической ГЛЖ по срав)
нению с концентрической были характерны
(р<0,005) различия по таким показателям,
как ОТМ, ТМЖП и ТЗС ЛЖ.
У обследованных больных ГБ частота
встречаемости типов ГЛЖ распределилась
следующим образом: 9 % – больные с нор)
мальной геометрией ЛЖ, 13 % – с концен)
трическим ремоделированием ЛЖ, 43 % – с
концентрической ГЛЖ и 35 % – с эксцентри)
ческой ГЛЖ. Частота выявления ГЛЖ за)
висела от степени тяжести АГ и составила:
при мягкой АГ – 44 %, при умеренной –
55 %, при тяжелой – 100 %, что соответст)
вует данным [8, 10]. При мягкой АГ преоб)
ладали больные с концентрической ГЛЖ
(44 %) и концентрическим ремоделировани)
ем ЛЖ (32 %). Больные с нормальной гео)
метрией ЛЖ составили всего 24 %. Эксцен)
трическую гипертрофию не имел ни один
больной мягкой АГ. При умеренной АГ так)
же преобладали больные с концентрической
ГЛЖ, хотя их доля снизилась до 33 %, и с
концентрическим ремоделированием ЛЖ
(29 %). Уменьшилось число больных с нор)
Таблица 1. Значения показателей структурнофункционального состояния
левого желудочка при различных типах его гипертрофии
у больных гипертонической болезнью (M±m)
Примечание. Здесь и в табл. 2 р<0,005; * различия достоверны в сравнении с контролем и
# между группами.
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мальной геометрией ЛЖ до 16 %. У 22 %
больных с умеренной АГ обнаружена эксцен)
трическая ГЛЖ. При тяжелой АГ более чем
у половины больных наблюдалась эксцен)
трическая ГЛЖ (53 %) и у 47 % – концен)
трическая. Больных с нормальной геометри)
ей и концентрическим ремоделированием
ЛЖ при тяжелой АГ не обнаружено.
Таким образом, характер ремоделирова)
ния ЛЖ во многом определяется тяжестью
АГ: при мягкой и умеренной преобладали
больные с концентрической гипертрофией и
концентрическим ремоделированием ЛЖ, а
при тяжелой – с эксцентрической ГЛЖ.
Данные о распространении вариантов ре)
моделирования у больных ГБ в зависимости
от тяжести АГ свидетельствуют о том, что
процессы ремоделирования левого желудоч)
ка определяются не только уровнем АД, но и
особенностями соотношений гуморальных,
мембранных и гемодинамических факторов,
вовлеченных в патогенез АГ. Для подтвер)
ждения этого был выполнен анализ связи ме)
жду степенью ГЛЖ и отклонением от нормы
всего комплекса значений гуморальных фак)
торов с использованием t)критерия. Уста)
новлено, что очень высокие средние значе)
ния t)критерия характерны для больных с
эксцентрическим (t=14,4) и концентриче)
ским (t=13,9) типом ГЛЖ. Более низкие циф)
ры t)критерия отмечались при нормальной
геометрии ЛЖ (t=8,3) и концентрическом
ремоделировании ЛЖ (t=6,5). Полученные
данные указывают на то, что эксцентриче)
ская и концентрическая ГЛЖ являются
следствием более выраженных гуморальных
нарушений в организме больных.
Определение степени различий гумораль)
ных показателей у больных АГ с нормальной
геометрией ЛЖ показало, что очень выражен)
ные нарушения имели место для 12 показа)
телей (57,1 % от всего числа параметров). В
порядке иерархии ими были стим. конц. Ca2+
в кл., прирост Са2+ в кл., баз. конц. Ca2+ в кл.,
α
2
)МГ, ЭДФ; ПК)С, α
1
)ИП; актин, ангиотен)
зин II, цГМФ, химаза и АПФ (табл. 2).
Таблица 2. Значения гуморальных показателей при различных типах гипертрофии
левого желудочка у больных гипертонической болезнью, (M±m)
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В кластер с выраженными отклонениями
от контроля вошли 5 признаков – калликре)
ин, цГМФ; Nа+)K+)АТФаза; брадикинин и эн)
дотелин. Незначительные нарушения отмече)
ны для цАМФ, а уровень ренина, спектрин и
белок полосы 55 находились в пределах нор)
матива. У больных с концентрическим ремо)
делированием ЛЖ для 12 параметров установ)
лено очень выраженное отклонение их значе)
ний от норматива. В порядке иерархии ими
были α
2
)МГ, стим. конц. Ca2+ в кл., прирост
Са2+ в кл., ЭДФ; баз. конц. Ca2+ в кл., α
1
)ИП,
АПФ, ПК)С и актин (табл. 2). Выраженные
нарушения отмечены для калликреина,
цГМФ, Cа2+)ATФазы, ангиотензина II, бра)
дикинина и химазы. Умеренные отклонения
от норматива выявлены для двух показателей:
эндотелина и Nа+,K+)АТФазы, незначитель)
ные – для цАМФ и отсутствие нарушений –
для ренина, спектрина и белка полосы 55.
У больных с концентрической ГЛЖ очень
выраженные отклонения от норматива имели
место среди 90,5 % признаков. В порядке ие)
рархии они следуют в таком порядке: стим.
конц. Ca2+ в кл., баз. конц. Ca2+ в кл., прирост
Са2+ в кл., ЭДФ, ПК)С, актин, α
2
)МГ; АПФ:
Nа+,K+)АТФаза, цАМФ, α
1
)ИП, Cа2+)ATФа)
за, цГМФ, химаза, ангиотензин II, эндотелин,
белок полосы 55, брадикинин (табл. 2). Вы)
раженные отклонения отмечены лишь по од)
ному признаку – калликреин, а уровни спек)
трина и ренина находились в пределах нормы.
У больных с эксцентрической ГЛЖ очень
выраженные отклонения от норматива име)
ли 15 признаков, что составило 71,4 % от
всего числа показателей: стим. конц. Ca2+ в
кл., прирост Са2+ в кл., баз. конц. Ca2+ в кл.,
ЭДФ, ПК)С, α
2
)МГ, актин, ангиотензин II,
Nа+,K+)АТФаза, АПФ, α
1
)ИП, Cа2+)ATФаза,
химаза, цГМФ и калликреин (табл. 2).
Выраженные отклонения от норматива
имели четыре признака – цАМФ, брадикинин,
эндотелин, белок полосы 55. Следовательно,
очень выраженное или выраженное отклоне)
ние в уровнях отмечено для 90,5 % показате)
лей. Лишь уровни двух параметров – ренина и
спектрина соответствовали контролю.
Полученные данные указывают на то, что
концентрическая и эксцентрическая ГЛЖ
больных ГБ по сравнению с пациентами с
нормальной геометрией ЛЖ и его концентри)
ческим ремоделированием являются следст)
вием более выраженной гуморальной акти)
вации АГ и свидетельствуют о возможной
связи между тяжестью АГ и формированием
определенных типов ГЛЖ.
На основе корреляций между гемодина)
мическими и гуморальными параметрами и
гуморальных показателей между собой ус)
тановили следующее.
Ангиотензин II и эндотелин осуществля)
ют эффект через одну и ту же систему внутри)
клеточной трансдукции – протеинкиназу С,
однако их результирующий эффект на ММЛЖ
различен. Ангиотензин II оказывает стимули)
рующее влияние на ММЛЖ через протеинки)
назу С (r=0,59) и другие системы (r=0,45). Эн)
дотелин, с одной стороны, потенцирует уве)
личение ММЛЖ, активируя протеинкиназу С,
а с другой – замедляет ее развитие через отри)
цательные корреляции с Na+,K+)АТФазой
(r=–0,34) и цГМФ (r=–0,45), причем отри)
цательные корреляции являются более силь)
ными, обеспечивая в целом негативную кор)
реляционную связь между эндотелином и
ММЛЖ. В то же время низкая активность
Na+,K+) (r=–0,49) и Са2+)АТФаз (r=–0,30) и,
наоборот, увеличенное содержание актина
(r=0,87) и собственно протеинкиназы С в
клетках (r=0,81) способствуют увеличению
ММЛЖ. Два гуморальных фактора, имею)
щих противоположное на сосудистый тонус
влияние (цГМФ способствует вазорелакса)
ции, а ЭДФ – вазоконстрикции), препятст)
вуют ГЛЖ, имея отрицательные коэффици)
енты корреляции с ММЛЖ: цГМФ – r=–0,47,
а ЭДФ – r=–0,66.
Ранговая корреляция иерархических
структур степени отклонений гуморальных
показателей от контроля при различной гео)
метрии ЛЖ свидетельствует о том, что меж)
ду всеми структурами существует очень тес)
ная (r=0,79–0,94; p<0,05) прямая связь.
Такая тесная связь указывает на то, что
ГЛЖ формируется на единой метаболиче)
ской, характерной для АГ, основе. При этом
для формирования вариантов ГЛЖ большую
роль играет степень метаболических наруше)
ний, а не их структурный профиль.
Проведенный системный анализ интер)
корреляций гуморальных показателей с по)
мощью показателя корреляционного разли)
чия позволил оценить степень различий
структур.
Установлено, что по сравнению с контро)
лем в группах с разной геометрией левого же)
лудочка и при ГЛЖ возникают специфиче)
ские (на 88–90 % отличные) корреляцион)
ные взаимоотношения гуморальных и мем)
бранных показателей. В то же время корре)
ляционные различия между группами боль)
ных АГ составляют в среднем 50 % (42–
61 %). Это означает, что характер взаимо)
действий между гуморальными показателя)
ми в группах больных ГБ на 50 % разнится
и на 50 % совпадает.
Проведенный системный анализ позво)
лил впервые установить, что метаболиче)
ская матрица формирования ГЛЖ на поло)
вину сформирована из неспецифических
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взаимодействий и на половину из специфи)
ческих взаимодействий между гуморальны)
ми факторами, характерных только для дан)
ного типа геометрии левого желудочка или
вида ГЛЖ. Неспецифическая часть патоге)
нетической матрицы ГЛЖ представляет со)
бой метаболический фон, характерный для
патогенеза АГ, в рамках которого возника)
ют специфические варианты ГЛЖ.
Для выделения из общей структуры гу)
моральных связей специфических детерми)
нант ГЛЖ было выделено по одному гумо)
ральному показателю, выявившему наибо)
лее сильную связь с иММЛЖ и ОТМ.
Нормальную геометрию левого желудоч)
ка формируют две метаболические оси. Глав)
ное метаболическое воздействие на иММЛЖ
следует по оси протеинкиназа C → стим. конц.
Ca2+ в кл. → Na+,K+)АТФаза. Значения ОТМ
формирует ось ЭДФ → актин →  цАМФ. При
этом ведущее место в формировании нормаль)
ной геометрии ГЛЖ принадлежит состоянию
электролитного обмена клеток миокарда и ак)
тивности цАМФ. Такая интеграция элемен)
тов функциональной системы дает ей возмож)
ность на одном уровне поддерживать значе)
ние как иММЛЖ, так и ОТМ, а именно
иММЛЖ<150 г и ОТМ<0,45.
Концентрическое ремоделирование ЛЖ
формируют также две метаболические оси:
иММЛЖ находится под контролем эндотели)
на, цГМФ и ЭДФ, а значение ОТМ определя)
ют уровни актина, активность Ca2+)АТФазы
и химазы. Главным фактором влияния на
иММЛЖ является эндотелин, а на ОТМ – ак)
тин. При концентрическом ремоделировании
нет единой метаболической структуры, кон)
тролирующей в одинаковой мере значения
иММЛЖ и ОТМ. Оси иММЛЖ и ОТМ суще)
ствуют практически отдельно друг от друга.
При концентрической ГЛЖ выявлена
одна ось метаболического обеспечения, со)
стоящая в порядке иерархии из цГМФ, про)
теинкиназы С, ангиотензина II, АПФ, Ca2+)
АТФазы и химазы. Примечательно то, что в
структуру вошли показатели, относящиеся
к активации РАС, причем активны как
АПФ)зависимые, так и химазозависимые ее
звенья и факторы, осуществляющие внутри)
клеточную трансдукцию эффектов ангиотен)
зина. Кроме того, для концентрической ГЛЖ
характерны снижение активности Са2+)АТ)
Фазы и дефицит цГМФ. Такая метаболиче)
ская организация дает ей возможность в оди)
наковой мере влиять на иММЛЖ и ОТМ,
вследствие чего при этом варианте ГЛЖ от)
мечаются однонаправленные изменения:
иММЛЖ > 150, а ОТМ>0,45.
При эксцентрической ГЛЖ возникает спе)
цифическая, отличная от концентрического
ремоделирования и концентрической ГЛЖ,
структура взаимосвязей гуморальных факто)
ров. Так, ось иММЛЖ формируют уровни ан)
гиотензина, АПФ и α
2
)МГ, а ось ОТМ – Ca)
стим., брадикинина и Na+,K+)АТФазы. Как
и в случае концентрического ремоделирова)
ния, при эксцентрической ГЛЖ выявляется
разобщенность метаболических осей, то есть
их автономность, что, по)видимому, и при)
водит к несогласованному конечному резуль)
тату, характерному для этого варианта
ГЛЖ – иММЛЖ>150 г, а ОТМ<0,45. Веду)
щим фактором контроля иММЛЖ при экс)
центрической ГЛЖ явился ангиотензин II,
вырабатываемый преимущественно АПФ)за)
висимым путем, а контроля ОТМ – стимуля)
ция рецепторзависимого транспорта внутри)
клеточного кальция.
Таким образом, проведенный системный
анализ позволил выявить гуморальные за)
кономерности формирования типов ГЛЖ у
больных АГ.
Патогенетический паттерн вариантов
ГЛЖ, во)первых, имеет специфическую
структуру взаимодействия гуморальных фак)
торов, во)вторых, синхронность иММЛЖ и
ОТМ (оба показателя соответственно <150 г
и <0,45 или, наоборот, >150 г и >0,45) обес)
печивается сходной структурной организаци)
ей корреляций между гуморальными и мем)
браноклеточными признаками. Асинхрон)
ность нарушений иММЛЖ и ОТМ (концен)
трическое ремоделирование и эксцентриче)
ская ГЛЖ) обеспечивается независимыми
друг от друга структурными образованиями
интеркорреляций.
Выводы
1. Гуморальная активация, наблюдае)
мая при гипертонической болезни, являет)
ся основой для формирования метаболиче)
ской матрицы развития гипертрофии левого
желудочка сердца, состоящей как из неспе)
цифических взаимодействий, метаболиче)
ского фона, характерного для патогенеза АГ,
так и из специфических взаимодействий ме)
жду гуморальными факторами, метаболиче)
ских осей, характерных только для данного
типа геометрии левого желудочка.
2. Метаболическая матрица концентри)
ческой гипертрофии левого желудочка обра)
зована метаболической осью, состоящей из
АПФ, химазы, ангиотензина II, протеинки)
назы С, Ca2+)АТФазы и цГМФ, в одинаковой
мере контролирующих массу миокарда лево)
го желудочка и его геометрические особенно)
сти, вследствие чего отмечаются их однона)
правленные изменения (оба показателя соот)
ветственно <150 г и <0,45 и >150 г и >0,45).
3. Метаболическая матрица эксцентриче)
ской гипертрофии левого желудочка образо)
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вана двумя метаболическими осями, одна из
которых состоит из АПФ, ангиотензина, α
2
)
МГ и контролирует массу миокарда левого же)
лудочка, а вторая – из брадикинина, Na+,K+)
АТФазы, внутриклеточного кальция и кон)
тролирует геометрию левого желудочка, что
приводит к рассогласованности динамики его
массы миокарда и структурных параметров.
4. Тип ремоделирования левого желудоч)
ка определяется тяжестью гипертонической
болезни: при мягкой и умеренной артериаль)
ной гипертонии преобладают больные с кон)
центрической гипертрофией и концентриче)
ским ремоделированием левого желудочка,
а при тяжелой – с эксцентрической его ги)
пертрофией.
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ДЕЯКІ ОСОБЛИВОСТІ ГУМОРАЛЬНИХ МЕХАНІЗМІВ РЕМОДЕЛЮВАННЯ ТА ГІПЕРТРОФІЇ ЛІВОГО
ШЛУНОЧКА СЕРЦЯ У ХВОРИХ НА ГІПЕРТОНІЧНУ ХВОРОБУ
В.Д. Бабаджан, П.Г. Кравчун, Ю.Г. Горб, О.В. Ломакіна
Встановлено, що метаболічна матриця концентричної гіпертрофії лівого шлуночка серця має од)
ну метаболічну вісь, що складається з ангіотензинперетворюючого ферменту, хімази, ангіотензину
II, протеїнкінази С, Ca2+)АТФази, цГМФ і в однаковій мірі контролює масу міокарда лівого шлуночка
і його геометричні особливості. Метаболічна матриця ексцентричної гіпертрофії лівого шлуночка
має дві метаболічні вісі, одна з яких складена з ангіотензинперетворюючого ферменту, ангіотензину,
α
2
)макроглобуліну та контролює масу міокарда лівого шлуночка, а друга – з брадикініну, Na+,K+)
АТФази, внутрішньоклітинного кальцію та контролює геометрію лівого шлуночка, що приводить до
дисбалансу динаміки його маси та структурних параметрів.
Ключові слова: артеріальна гіпертонія, ангіотензин II, внутрішньоклітинний кальцій.
SOME FEATURES OF HUMORAL MECHANISMS LEFT VENTRICLE REMODELLING AND HYPERTROPHY
IN ARTERIAL HYPERTENSION
V.D. Babadzhan, P.G. Kravchun, J.G. Gorb, O.V. Lomakina
It was established, that the metabolic template of the left ventricle concentric hypertrophy has one
metabolic axis which will consist from ACE, hymase, angiotensin II, protein kinase C, Ca2+)ATPase, cGMP
and equally monitors of left ventricle myocardial mass and its geometrical features. The metabolic tem)
plate left ventricle eccentric hypertrophy has two metabolic axes, one of which will consist from ACE,
angiotensin, α
2
)macroglobulin and monitors of left ventricle myocardial mass and another – from a brady)
kinin, Na+,K+)ATPase, contents of intracellular calcium and monitors geometry that results in a disba)
lance of changes of mass and structural parameters of the left ventricle.
Key words: arterial hypertension, angiotensin II, intracellular calcium.
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МОДЕЛЬ И МЕТОДЫ РЕАЛИЗАЦИИ
НАЦИОНАЛЬНОЙ ПРОГРАММЫ ПРОФИЛАКТИКИ И ЛЕЧЕНИЯ
АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ НА РЕГИОНАЛЬНОМ УРОВНЕ
С.Н. Коваль, П.Г. Кравчун, Л.В. Масляева, М.Г. Смолкин
Институт терапии им. Л.Т. Малой АМН Украины, г. Харьков
Харьковский государственный медицинский университет
На основании изучения эпидемиологической ситуации по артериальной гипертензии и
ее осложнениям в Харьковской области предложена система организационно)методи)
ческих мероприятий по выполнению Национальной программы профилактики и лече)
ния заболевания на региональном уровне.
Ключевые слова: артериальная гипертензия, организационнометодические мероприя
тия, Харьковская область.
Национальной программы профилактики и
лечения АГ и ее внедрение в Харьковской об)
ласти.
Материал и методы. Проведено изучение
качества и возможностей реализации Нацио)
нальной программы на региональном уров)
не. Проанализированы данные основных
форм медико)статистической отчетности
«Основные показатели здоровья населения
и деятельности лечебно)профилактических
учреждений Харьковской обл.» и годовые от)
четы лечебно)профилактических учрежде)
ний трех районов Харькова, выбранных в
качестве «демонстрационных зон», за 1999–
2002 гг. Для оценки качества лечебно)диаг)
ностической помощи больным АГ на амбу)
латорно)поликлиническом этапе были про)
анализированы 150 амбулаторных карт.
Кроме того, проведено анонимное анкетиро)
вание 142 больных ГБ, поступивших на ле)
чение в Институт терапии АМН Украины, а
также 27 врачей)терапевтов и кардиологов,
работающих в поликлиниках «демонстраци)
онных зон».
Результаты и их обсуждение. Распро)
страненность ГБ в Харьковской обл., как и
по всей Украине, в 1999–2002 гг. имела чет)
кую тенденцию к росту:
Годы    Харьк. обл. Украина
1999      12161,0 15947,0
2000      13072,0 18816,5
2001      13991,6 20687,1
2002      16863,3 22604,6
Параллельно увеличению показателя рас)
пространенности росла и заболеваемость ГБ:
Годы    Харьк. обл. Украина
1999       1054,0 1767,0
2000       1170,0 1726,5
2001       1605,9 2335,3
2002       1925,8 2314,3
Распространенность артериальной гипер)
тензии (АГ), по данным ВОЗ, достигает 25–
30 % [1]. С этим заболеванием связан высо)
кий риск развития жизненно опасных сер)
дечно)сосудистых и почечных осложнений:
мозгового инсульта, инфаркта миокарда,
сердечной и почечной недостаточности.
В Украине на 2002 г. зарегистрировано
9107613 больных гипертонической болезнью
(ГБ), что составляет около 22 %. И, к сожа)
лению, рост сердечно)сосудистых и почечных
осложнений продолжается, а смертность от
них увеличивается [2, 3]. В связи с этим про)
блема АГ в Украине признана национальной.
В ее разрешении должны участвовать не толь)
ко медики, но и все общество в целом.
В настоящее время существует большое
количество современных антигипертензив)
ных препаратов, позволяющих достаточно
эффективно корректировать заболевания,
что неизбежно приводит к снижению сердеч)
но)сосудистой смертности. В США, ряде
стран Европы, в России утверждены и осу)
ществляются национальные программы по
борьбе с АГ. Аналогичная программа была
начата в 1999 г. в Украине (Приказ Прези)
дента Украины № 117/99 от 4.02.99 г.). Од)
нако методические подходы к раннему мас)
совому выявлению АГ, динамическому на)
блюдению за больными, осуществлению ши)
рокомасштабных мероприятий, направлен)
ных на снижение риска осложнений заболе)
вания, требуют более детальной разработки.
Не менее важным для оптимизации борьбы с
АГ является учет региональных особенно)
стей: природно)климатических, социаль)
ных, промышленно)экономических, меди)
цинских и др.
Целью данного исследования явилась
разработка региональной модели реализации
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Казалось бы, рост этих показателей дол)
жен свидетельствовать об улучшении рабо)
ты по выявлению лиц с повышенным арте)
риальным давлением (АД), однако значи)
тельное отставание данных показателей от
их среднестатистических значений по Ук)
раине не позволяет сделать подобный вывод.
Таким образом, эпидемиологическая си)
туация в отношении АГ в регионе характе)
ризуется недостаточно активным выявлени)
ем больных, прежде всего на амбулаторно)
поликлиническом этапе. На фоне недовыяв)
ления лиц с повышенным АД отмечается
рост цереброваскулярных заболеваний. По)
казатели распространенности и заболеваемо)
сти мозговыми инсультами, инфарктом мио)
карда по Харьковской обл. более высокие,
чем в среднем по Украине. Выше среднеук)
раинского уровня и показатель смертности
от цереброваскулярной патологии. Рост ос)
ложнений АГ в регионе – показатель несвое)
временно начатого (в поле зрения врачей по)
падают преимущественно больные со ста)
бильными и тяжелыми формами заболева)
ния) и неадекватного антигипертензивного
лечения.
Результаты анкетирования врачей и
больных, анализ амбулаторных карт позво)
лили выявить следующее.
Лечение большинства больных АГ не от)
вечает современным рекомендациям, осно)
ванным на данных доказательной медици)
ны. Такая терапия направлена, прежде все)
го, на быстрое снижение АД и не ориентиру)
ет ни врачей, ни больных на главный резуль)
тат – максимальное уменьшение риска сер)
дечно)сосудистых осложнений и смертности
от них. Так, нами выявлено, что «пальму
первенства» в терапии больных АГ продол)
жают удерживать препараты второй линии:
резерпинсодержащие антигипертензивные
средства, а также клонидин. Не сходит «со
сцены» короткодействующий нифедипин.
«Высокий рейтинг» имеют малоэффектив)
ные дибазол, папаверин, платифиллин, фи)
топрепараты.
Характерна низкая приверженность боль)
ных к регулярному контролю АД и приему ле)
карств. По нашим данным, 70,4 % опрошен)
ных больных принимают антигипертензив)
ные препараты только при ухудшении состоя)
ния и лишь 16,2 % респондентов – ежеднев)
но. Парадоксальным является и тот факт,
что, несмотря на наличие у большинства боль)
ных АГ аппаратов для измерения АД (у
58,5 % опрошенных) и умение ими пользо)
ваться (положительный ответ дали 82,4 %
респондентов), 77,0 % больных контролиру)
ют давление только в моменты ухудшения са)
мочувствия и лишь 5,0 % – ежедневно. К со)
жалению, большинство больных не знает,
что измерять АД надо регулярно.
Из числа опрошенных 88,0 % не знают
уровня целевого АД, определив его в диапа)
зоне от 110/60 до 160/100 мм рт. ст.
Врачи часто недооценивают степень рис)
ка развития осложнений у больных АГ, что
приводит к позднему началу медикаментоз)
ного лечения.
Обследование больных АГ проводится не
в полном объеме.
Отмечаются низкая выявляемость вто)
ричных АГ на амбулаторно)поликлиниче)
ском этапе, несвоевременное направление та)
ких больных в специализированные меди)
цинские учреждения для проведения ради)
кального лечения.
Врачи мало внимания уделяют профи)
лактике АГ и ее осложнений. Просветитель)
ская работа с больными и лицами с высоким
риском развития заболевания отодвинута на
одно из последних мест. В итоге большинст)
во больных не имеют представления об ос)
новных факторах риска АГ и способах их уст)
ранения, предпочитают так называемое
«курсовое лечение» заболевания, не на)
страиваясь на длительную, практически по)
жизненную, его терапию. В этом плане не вы)
зывают оптимизма и ответы самих врачей:
до 28 % из них вообще не верят в возмож)
ность эффективной профилактики АГ, со)
мневаются в ее эффективности еще 51 %.
Следует признать, что в регионе не на долж)
ном уровне проводится пропаганда здорового
образа жизни среди населения, не в полной ме)
ре используются для этого возможности
средств массовой информации, рекламы.
Имеются «просчеты» и в статистической
обработке случаев АГ: так, не проводится ко)
дирование ГБ, если это заболевание указано
в диагнозе в качестве сопутствующего. Не)
доучет случаев заболевания приводит к
уменьшению показателей распространенно)
сти и заболеваемости АГ по области.
С учетом изложенного нами была разра)
ботана система организационно)методиче)
ских мероприятий по реализации Нацио)
нальной программы профилактики и лече)
ния АГ в Харьковской обл., часть из кото)
рых уже внедрена в практическое здраво)
охранение.
Основные положения таковы:
• создание органа, координирующего ра)
боту по выполнению программы в регионе. По
инициативе бывшего директора Института
терапии АМН Украины академика Л.Т. Ма)
лой такой орган был создан. Это Координа)
ционный совет, в состав которого вошли пред)
ставители Управления здравоохранения
Харьковской областной государственной ад)
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министрации, городского отдела здравоохра)
нения, харьковские ученые)медики и веду)
щие специалисты в области кардиологии,
неврологии, педиатрии, организации здраво)
охранения (сотрудники Института терапии
АМН Украины, Харьковского государствен)
ного медицинского университета (ХГМУ), Ин)
ститута клинической и экспериментальной
неврологии и психиатрии АМН Украины,
Института последипломного образования
врачей МЗ Украины (ХМАПО), Института
охраны здоровья детей и подростков АМН Ук)
раины, Института проблем эндокринной па)
тологии АМН Украины);
• для оказания консультативной и мето)
дической помощи лечебно)профилактиче)
ским учреждениям региона обосновано соз)
дание областного центра профилактики и
лечения АГ. Такой центр создан на базе Ин)
ститута терапии АМН Украины (руководи)
тель – зав. отделом АГ Института докт. мед.
наук, проф. С.Н. Коваль). По аналогии с об)
ластным центром на базе городской клини)
ческой больницы № 11 и кафедры пропедев)
тики внутренних болезней ХГМУ создан го)
родской центр профилактики и лечения АГ
(руководитель – зав. кафедрой докт. мед. на)
ук, проф. О.Н. Ковалева);
• с целью повышения выявляемости боль)
ных АГ, на наш взгляд, необходимо органи)
зовать во всех поликлиниках города и ЦРБ
кабинеты доврачебного приема с обязатель)
ным измерением АД всем обратившимся за
медицинской помощью независимо от при)
чины обращения, силами медицинских ра)
ботников, в частности, среднего медицинско)
го персонала, а также студентов медицин)
ских учебных заведений провести подворные
обходы с активным выявлением лиц с повы)
шенным АД, продолжить практику выезд)
ных врачебных бригад с целью оказания по)
мощи в проведении обследования населения
в районах области, активизировать органи)
зацию пунктов бесплатного измерения АД в
местах массового пребывания людей (в ап)
теках, на рынках, в магазинах и т. д.). Сле)
дует подчеркнуть, что в нынешних услови)
ях активное (силами медиков) выявление
больных АГ и лиц с высоким риском разви)
тия заболевания – главный рычаг к сущест)
венному изменению эпидемиологической си)
туации в регионе;
• разработка и реализация образователь)
ных программ, касающихся АГ и здорового
образа жизни, для населения региона: орга)
низация цикла научно)популярных передач
на областном радио и телевидении о пробле)
ме АГ, методах профилактики и лечения за)
болевания и его осложнений с участием харь)
ковских ученых)медиков, организаторов
здравоохранения, ведущих специалистов)
кардиологов, невропатологов, педиатров;
обеспечение регулярного выхода на телеви)
дении «бегущей строки» по проблеме борь)
бы с АГ, а также создание и регулярная
трансляция просветительских рекламных
роликов, постоянная публикация в местной
периодической печати материалов по пропа)
ганде здорового образа жизни, профилакти)
ке и лечению АГ, организация широкой на)
ружной рекламы в городах области, в част)
ности, установка рекламно)информацион)
ных щитов возле поликлиник и других ле)
чебно)профилактических учреждений, изда)
ние и распространение санитарно)просвети)
тельной литературы (буклетов, брошюр, па)
мяток) по профилактике АГ и факторов рис)
ка сердечно)сосудистых заболеваний, прове)
дение научно)популярных лекций для опре)
деленных контингентов населения непосред)
ственно на рабочих местах, в вузах, школах,
лечебно)профилактических учреждениях;
привлечение к реализации образовательных
программ сотрудников Домов санитарного
просвещения.
Мы считаем, что большую роль в вопро)
сах просвещения населения в отношении
природы АГ, ее осложнений, норм АД, фак)
торов риска заболевания, во взглядах на его
лечение и профилактику должны сыграть
«Школы больных АГ», организованные,
прежде всего, на базе поликлиник, а также
терапевтических и кардиологических отде)
лений и стационаров. Так, если в Российской
Федерации на сегодняшний день действуют
более 300 подобных школ, изданы методи)
ческие материалы по проведению занятий с
больными, то в Украине работа по созданию
таких школ практически не ведется.
Еще одним важным аспектом работы по
выполнению Национальной программы яв)
ляется постоянное повышение уровня зна)
ний врачей практического здравоохранения
по проблеме АГ, регулярное ознакомление их
с результатами крупных проспективных ис)
следований в области лечения и профилак)
тики заболевания. В этом плане целесооб)
разно проведение тематических научно)
практических конференций, Дня кардиоло)
га и Дня терапевта (ХМАПО, Институт те)
рапии АМН Украины), выездных межкусто)
вых семинаров по линии облздрава, органи)
зация специального цикла лекций по диаг)
ностике, терапии и профилактике АГ с обя)
зательной сдачей экзамена (зачета).
Для повышения уровня знаний врачей по
проблеме АГ целесообразно использование
возможностей электронных информацион)
ных систем, в частности Интернета. Так, на
Web)странице Института терапии создан раз)
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дел «Информационные ресурсы Интернета
по проблеме АГ», на которой будет представ)
лена наиболее полная адресная информация
для врачей и научных сотрудников по диаг)
ностике, лечению и профилактике заболева)
ния. В дальнейшем планируется размещение
информации и для больных АГ.
Следует организовать специальные кур)
сы и для среднего медицинского персонала:
обучение медицинских сестер стандартизо)
ванным методам измерения АД и выявления
основных факторов риска АГ, основам сани)
тарно)просветительной работы среди населе)
ния, контролю за эффективностью антиги)
пертензивного лечения и профилактических
мероприятий.
И, наконец, успешная реализация Про)
граммы невозможна без достаточного и свое)
временного финансирования. В условиях
бюджетного дефицита появляется настоя)
тельная необходимость в создании регио)
нального благотворительного Фонда, в ко)
торый могли бы войти как юридические, так
и физические лица, обладающие достаточ)
ными финансовыми возможностями.
Выводы
Предложенный комплекс организацион)
но)методических мероприятий охватывает
наиболее перспективные в плане борьбы с АГ
направления работы – организация системы
активного выявления лиц с повышенным
АД и высоким риском развития заболевания;
создание и реализация образовательных про)
грамм в области АГ для населения региона;
повышение профессиональных знаний вра)
чей практического здравоохранения по про)
блеме АГ и специальная подготовка средне)
го медицинского персонала к работе с насе)
лением и больными АГ. Внедрение данных
предложений позволит существенно улуч)
шить эпидемиологическую ситуацию в отно)
шении данного заболевания в Харьковской
области, уменьшить смертность от его ос)
ложнений, увеличить продолжительность
жизни населения.
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МОДЕЛЬ ТА МЕТОДИ РЕАЛІЗАЦІЇ НАЦІОНАЛЬНОЇ ПРОГРАМИ ПРОФІЛАКТИКИ І ЛІКУВАННЯ
АРТЕРІАЛЬНОЇ ГІПЕРТЕНЗІЇ НА РЕГІОНАЛЬНОМУ РІВНІ
С.М. Коваль, П. Г. Кравчун, Л.В. Масляєва
На підставі вивчення епідеміологічної ситуації стосовно артеріальної гіпертензії та її ускладнень
в Харківській області запропоновано систему організаційно)методичних заходів з виконання Націо)
нальної програми профілактики і лікування захворювання на регіональному рівні.
Ключові слова: артеріальна гіпертензія, організаційнометодичні заходи, Харківська область.
THE MODEL AND METHODS OF REALIZATION OF THE NATIONAL PROGRAM FOR ARTERIAL
HYPERTENSION PROPHYLAXIS AND TREATMENT ON THE REGIONAL LEVEL
S.N. Koval, P.G. Kravchun, L.V. Maslyaeva
The authors propose the system of organizational and methodical measures for the fulfillment of the
National Program for Arterial Hypertension Prophylaxis and Treatment on the regional level on the basis of
the study of epidemiological situation with arterial hypertension and its complications in Kharkov region.
Key words: arterial hypertension, organized methodical ways, Kharkov region.
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ДИНАМИКА УРОВНЕЙ ФЕРМЕНТОВ
ПРИ НЕОСЛОЖНЕННОМ QИНФАРКТЕ МИОКАРДА
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ФИБРИНОЛИТИЧЕСКОЙ ТЕРАПИИ
О.А. Ефремова
Харьковский государственный медицинский университет
Изучено влияние фибринолитической терапии (ФЛТ) на уровень кардиоспецифиче)
ских ферментов в динамике лечения стрептазой больных неосложненным острым ин)
фарктом миокарда (ОИМ). Установлено, что повышение уровня кардиоспецифических
ферментов отмечалось более выраженно к 8 часам по уровню мышечно)мозговой фрак)
ции креатинфосфокиназы и к 4 часам по уровню тропонинов. В результате ФЛТ проис)
ходило снижение уровней ферментов в обеих группах, косвенно свидетельствующее о
начале репаративных процессов в поврежденном миокарде. В группе больных, получаю)
щих стрептазу, наблюдался более низкий уровень ферментемии в первые часы ОИМ и
последующая более быстрая нормализация уровня ферментов.
Ключевые слова: острый инфаркт миокарда, креатинфосфокиназа, сердечные тро
понины, стрептаза.
стационар, но не позднее 12 часов от момен)
та появления болевого синдрома. Оценка
уровня кардиоспецифических ферментов
проводилась в динамике наблюдения в тече)
ние первой недели лечения в стационаре: до
лечения, через 4, 8, 12 часов и затем через
каждые сутки. По клинико)анамнестиче)
ским данным обе группы больных были со)
поставимы.
Для определения миокардиальных мар)
керов – тропонинов Т и I в плазме крови (ТрТ
и ТрI, нг/мл), мышечно)мозговой фракции
креатинфосфокиназы (МВ КФК) в сыворот)
ке крови применяли иммуноферментные ме)
тоды. Статистическую обработку проводили
с использованием t)критерия Стьюдента.
Результаты и их обсуждение. 1–3 % изо)
фермента МВ КФК содержится в скелетной
мускулатуре, поэтому его нельзя считать аб)
солютно кардиоспецифичным. Содержание в
сыворотке крови МВ КФК в норме составля)
ет 25–240 Ед/л. По данным литературы, при
неосложненном течении ИМ увеличение уров)
ня МВ КФК наблюдается через 4–8 часов по)
сле ангинозного приступа, максимум увели)
чения наступает через 12–24 часа, возвраще)
ние к нормальным величинам – через 48–
72 часа. При расширении зоны некроза мио)
карда продолжительность увеличения уров)
ня МВ КФК значительно большая [1, 3, 4].
В проведенном исследовании до начала те)
рапии уровень МВ КФК в обеих группах был
в пределах нормы, между группами достовер)
ных различий не выявлено (рис. 1). Через
4 часа после поступления больных в стацио)
нар отмечено достоверное повышение уровня
Острый инфаркт миокарда (ОИМ) связан
с резорбцией продуктов распада ткани и па)
рабиотическими процессами в зоне, приле)
жащей к очагу некроза. Некротический рас)
пад кардиомиоцитов сопровождается высво)
бождением ферментов, содержание которых
в плазме крови повышается. Результаты ди)
намического наблюдения за уровнем фермен)
тов в остром и подостром периодах ИМ дают
основание судить о величине некротическо)
го поражения миокарда, о стабильности раз)
меров участка формирующегося некроза
миокарда или об их прогрессирующем уве)
личении [1, 2].
Открытым остается вопрос о влиянии
фибринолитической терапии на уровень кар)
диоспецифических ферментов при ОИМ, сте)
пень изменения которых в конечном итоге
определяют кардиопротекторный и реперфу)
зионный эффекты фибринолиза.
Целью работы явилось изучение динами)
ки уровня кардиоспецифических ферментов
при неосложненном Q)ИМ с учетом приме)
нения фибринолитической терапии.
Материал и методы. Обследовано 114
больных (35 женщин и 79 мужчин) в возрас)
те (68,2±5,7) лет с неосложненным Q)ИМ.
Из них 36 чел. (1)я группа) получала базис)
ную терапию, включавшую нитраты, гепа)
рин, аспирин, по показаниям бета)адрено)
блокаторы, ингибиторы АПФ (ИАПФ), диу)
ретики; 78 чел. (2)я группа) кроме перечис)
ленных средств получали стрептазу в дозе
1,5 млн Ед в/в капельно по схеме в течение
60 мин. Фибринолитическая терапия прово)
дилась сразу после поступления больных в
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МВ КФК, а максимальное повышение в обе)
их группах отмечалось через 8 часов: в 1)й
группе до (1315,2±341,2) Ед/л, что на 85,0 %
превышало исходный показатель, во 2)й до
(1100,4±261,1) Ед/л, что на 81,3 % превы)
шало показатель до лечения (р<0,001). В
дальнейшем уровень МВ КФК снижался в
обеих группах. В группе больных, не полу)
чивших стрептазу, уровень МВ КФК по срав)
нению с максимальным показателем снизил)
ся достоверно только к 5)м суткам лечения и
составил (868,5±167,1) Ед/л (р<0,001), что
на 33,9 % ниже максимального значения, к
7)м суткам – (601,0±104,7) Ед/л, что на
54,3 % меньше максимального показателя
(р<0,001). В группе больных, получивших
стрептазу, отмечалась другая картина. Так,
уровень МВ КФК имел максимальное значе)
ние через 8 часов от начала терапии – (1100,4±
361,1) Ед/л, достоверное его снижение отме)
чалось уже на 2)е сутки лечения – (929,0±
112,1) Ед/л (р<0,001), что на 15,6 % ниже
максимального значения, к 7)м суткам –
(412,7±124,1) Ед/л, что на 62,4 % ниже мак)
симального значения (р<0,001). При сравне)
нии показателей МВ КФК в 1)й и 2)й группах
обращает внимание, что начиная с 3)х суток и
далее во 2)й группе больных он был достовер)
но ниже, чем в 1)й группе.
Таким образом, при неосложненном те)
чении Q)ИМ наблюдается закономерная ди)
намика МВ КФК: после повышения МВ КФК
с максимумом через 8 часов происходит мед)
ленное ее снижение в обеих группах боль)
ных. Однако в группе больных, получивших
стрептазу, отмечалось меньшее повышение
МВ КФК и более выраженное и раннее сни)
жение в последующий период.
Сердечные тропонины ТрI, ТрT, по дан)
ным литературы, являются более специфич)
ными и чувствительными маркерами некро)
за миокарда [5, 6]. Кардиоспецифичный тро)
понин ТрТ – это полипептид, входящий в со)
став миофибрилл кардиомиоцитов и являю)
щийся маркером разрушения клетки [2].
Предыдущие исследования показали, что
развитие ОИМ сопровождается обширным
разрушением кардиомиоцитов и значитель)
ным выбросом в кровь ТрТ, уровень которо)
го может повышаться в 20–400 раз. ТрТ свя)
зывает тропомиозин и образует комплекс
«нативный тропомиозин». Согласно [5–7]
содержание тропонина ТрТ в крови здоровых
людей составляет 0–0,1 нг/мл, у больных с
ИМ – увеличивается пропорционально об)
ширности и глубине ИМ и обнаруживается
уже через 3–4 часа после начала болевого
приступа. Максимальный уровень ТрТ оп)
ределяется на 3)и–4)е сутки, в течение неде)
ли содержание его остается высоким, а за)
тем постепенно снижается, оставаясь повы)
шенным до 10–18)го дня.
Анализ динамики уровня тропонина при
неосложненном Q)ИМ в зависимости от про)
ведения фибринолитической терапии пока)
зал, что максимальное повышение этого по)
казателя произошло через 4 часа от начала
ИМ. В 1)й группе уровень ТрТ через 4 часа
составил (0,53±0,20) нг/мл (р<0,05), во
2)й – (0,46±0,13) нг/мл (р<0,05), что выше
уровня ТрТ до лечения на 67,9 и 65,2 % со)
ответственно (рис. 2). В динамике лечения
уровень ТрТ в 1)й группе больных, не полу)
чавших фибринолитическую терапию, соста)
вил через 7 суток (0,22±0,10) нг/мл, что на
29,4 % выше показателя до лечения (р<0,05)
и на 52,2 % ниже максимального показате)
ля (р<0,05), рис. 2. Во 2)й группе больных,
получивших стрептазу, этот показатель сни)
жался более равномерно и к 7)м суткам со)
Рис. 1. Изменение концентрации МВ КФК
в сыворотке крови больных с Q)ИМ в зависимо)
сти от фибринолитической терапии:
1 – 1)я группа; 2 – 2)я группа
Ед/л
нг/мл
Рис. 2. Изменение концентрации ТрТ
в сыворотке крови больных неосложненным
Q)ИМ в динамике лечения:
1 – 1)я группа; 2 – 2)я группа
1
2
1
2
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Рис. 3. Изменение концентрации ТрI
в сыворотке крови больных неосложненным
Q)ИМ в динамике лечения:
1 – 1)я группа; 2 – 2)я группа
ставил (0,18±0,06) нг/мл, что на 12,5 %
больше показателя до лечения (р>0,05) и на
60,9 % меньше максимального показателя
через 4 часа (р<0,05). Сравнение показателей
ТрТ в 1)й и 2)й группах больных свидетель)
ствует о достоверной тенденции к более низ)
кому его уровню через 12 часов, на 1, 2, 3, 4)е
сутки лечения у пациентов, которым прово)
дилась фибринолитическая терапия, при этом
в начале терапии, на 5, 6, 7)е сутки достовер)
ная разница показателей отсутствовала.
Таким образом, динамика уровня ТрТ у
больных неосложненным Q)ИМ свидетель)
ствует о максимуме его подъема через 4 часа
после начала ОИМ с последующим законо)
мерным снижением в плазме крови, что со)
гласуется с данными [7, 8]. В группе боль)
ных, получивших фибринолитическую тера)
пию, степень увеличения уровня ТрТ в ост)
ром периоде инфаркта миокарда была мень)
ше, чем в группе, получавшей базисную те)
рапию. Этот факт свидетельствует о мень)
шей степени повреждения кардиомиоцитов
в результате фибринолитической терапии.
Кардиальный ТрI после высвобождения
из кардиомиоцита циркулирует в крови в
комплексе с ТрТ. Содержание ТрI в крови
здоровых людей составляет 0–0,5 нг/мл.
При ИМ повышение содержания ТрI в крови
наступает через 4–6 часов после ангиналь)
ного приступа, максимум через 24 часа, за)
тем происходит постепенное снижение в те)
чение 5–10 суток [1, 3]. Повышение уровня
сердечного ТрI, который регулирует каль)
цийопосредованное взаимодействие между
актином и миозином, является чувствитель)
ным и высокоспецифичным сывороточным
маркером повреждения сердца [9]. В отли)
чие от ТрТ содержание в крови ТрI не увели)
чивается при хронической почечной недос)
таточности, дерматомиозите [6]. Прогности)
ческое значение уровня сердечного тропони)
на I было подтверждено последними иссле)
дованиями. Уровень ТрI более чем 0,4 нг/мл
в 1 % случаев ассоциируется с 42)дневной
летальностью, риск смертельного исхода
увеличивается до 7,5 %, если уровень энзи)
ма возрастает до 9,0 нг/мл [2].
Анализ динамики ТрI при неосложненном
ОИМ в зависимости от проведения фибрино)
литической терапии показал, что уровень ТрI
был максимально повышен через 4 часа и со)
ставил в 1)й группе (0,93±0,23) нг/мл
(р<0,05), во 2)й группе – (0,87±0,12) нг/мл
(р<0,05), что на 38,8 и 18,4 % соответствен)
но превышает исходный уровень. К 7)м сут)
кам уровень ТрI достоверно уменьшился в
1)й группе больных на 7,5 % (р>0,05), во
2)й – на 40,8 % по сравнению с показателем
до лечения (р<0,05). По сравнению с макси)
мальным показателем через 4 часа к 7)м сут)
кам произошло уменьшение ТрI на 33,3 % в
группе больных, не получивших фибриноли)
тической терапии (р<0,05), и на 51,7 % во
2)й группе больных, получивших стрептазу
(р<0,05), что свидетельствует о более выра)
женном снижении уровня ТрI в группе боль)
ных, которым проводилась терапия (рис. 3).
При сравнении показателей отмечено, что в
группе больных, получивших стрептазу, уро)
вень ТрI достоверно отличался от идентично)
го временного показателя через 8 часов, на 2,
3, 4, 5, 6, 7)е сутки, что свидетельствует о
большей специфичности этого фермента, о бо)
лее быстрой его реакции на введение фибри)
нолитика.
1
2
нг/мл
Таким образом, уровень тропонинов ока)
зался очень точным предиктором некроза
сердечной мышцы и эффективности прово)
димой фибринолитической терапии. Как
можно более раннее определение уровня тро)
понинов у больных с болью в области сердца
и ЭКГ)изменениями позволяет уточнить ве)
личину некроза и прогнозировать эффектив)
ность проводимой терапии.
Полученные результаты согласуются с
данными литературы о достаточной точно)
сти оценки эффективности реперфузии по
степени повышения кардиоспецифических
ферментов через 60 и 90 мин после начала
фибринолиза, особенно с учетом других кли)
нических параметров (например, быстрого
возвращения сегмента ST к изолинии). По)
казано также, что при полном восстановле)
нии коронарного кровотока (3)я степень ре)
перфузии по шкале TIMI) быстрое повыше)
ние концентрации биохимических маркеров
наблюдается чаще, чем при неполном (2)я
степень реперфузии по шкале TIMI) [2, 7].
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Выводы
1. При неосложненном Q)инфаркте мио)
карда отмечалось повышение уровня кар)
диоспецифических ферментов, более выра)
женное к 8 часам по уровню МВ КФК и к
4 часам по уровню тропонинов.
2. В результате проводимой терапии про)
исходило снижение уровней ферментов в обе)
их группах, косвенно свидетельствующее о
начале репаративных процессов в повреж)
денном миокарде.
3. В группе больных, получавших стреп)
тазу, наблюдался более низкий уровень фер)
ментемии в первые часы острого инфаркта
миокарда и последующая более быстрая нор)
мализация уровня ферментов.
4. Можно полагать, что лизис тромба при
лечении стрептазой уменьшает степень ци)
толиза кардиомиоцитов, способствует огра)
ничению зоны некроза миокарда, поэтому
снижение уровня кардиоспецифических фер)
ментов косвенно указывает на восстановле)
ние проходимости коронарной артерии.
5. Результаты проведенных исследова)
ний можно использовать для контроля ди)
намики дальнейшего течения заболевания,
диагностики повторных инфарктов миокар)
да и прогноза развития осложнений.
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ДИНАМІКА РІВНІВ ФЕРМЕНТІВ ПРИ НЕУСКЛАДНЕНОМУ Q*ІНФАРКТІ МІОКАРДА В ЗАЛЕЖНОСТІ
ВІД ФІБРИНОЛІТИЧНОЇ ТЕРАПІЇ
О.О. Єфремова
Вивчено вплив фібринолітичої терапії (ФЛТ) на рівень кардіоспецифічних ферментів у
динаміці лікування стрептазою хворих на неускладнений гострий інфаркт міокарда (ГІМ).
Установлено, що підвищення рівня кардіоспецифічних ферментів відзначалося більш вира)
жено до 8 годин за рівнем м’язово)мозкової фракції креатинфосфокінази і до 4 годин за рівнем
тропонінів. У результаті ФЛТ відбувалося зниження рівнів ферментів в обох групах, що свід)
чило про початок репаративних процесів в ушкодженому міокарді. В групі хворих, що одер)
жували стрептазу, спостерігався більш низький рівень ферментемії в першу годину ГІМ та
наступна більш швидка нормалізація рівня ферментів.
Ключові слова: гострий інфаркт міокарда, креатинфосфокіназа, серцеві тропоніни, стреп
таза.
THE DINAMIC OF THE LEVEL OF ENZYMES IN UNCOMPLICATED Q*MYOCARDIAL INFARCTION
DEPENDS ON FIBRINOLYSIS THERAPY
O.A. Efremova
It was studied the affect of fibrinolysis therapy on the level of cardiospecialized enzymes in the dinamic of
the therapy with streptase in case of patients with uncomplicated Q)myocardial infarction. Everyday observa)
tion of patients, allowed us to determine that the level of cardiospecialized enzimes reveals itself to 8 hours on
levels of MB KFK and to 4 hours on levels of troponin. In the result of the giving therapy, decrease in level of
enzymes in both groups, indirectly gives us an indication of the beginning of reproductives processes in
damaged myocardial. Among the patients given streptase observed that there were very low level of enzymes
in the first hours of аcute myocardial infarction followed by a fast normalization level of enzymes.
Key words: аcute myocardial infarction, MB creatine phosphokinase, сardiac troponins, streptase.
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ИММУНОВОСПАЛИТЕЛЬНЫЕ МЕХАНИЗМЫ
ПРОГРЕССИРОВАНИЯ ХРОНИЧЕСКОЙ
СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ
ПРИ ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ СЕРДЦА
Н.А. Алексеенко, М.А. Власенко, Н.Н. Наприковская,
Н.В. Ярмыш, К.М. Сокол
Харьковская медицинская академия последипломного образования
Харьковский государственный медицинский университет
Обследовано 67 больных с ХСН І–ІІІ ФК, перенесших ИМ один месяц назад. Установле)
но, что у всех больных были повышены уровни ФНО)α, ИЛ)1β, ИЛ)6 и снижена концен)
трация ИЛ)10. Выявлена прямая зависимость между содержанием провоспалительных
цитокинов в сыворотке крови и ФК ХСН и обратная зависимость для ИЛ)10 и ФК ХСН.
В крови больных также определялись высокие уровни С)реактивного протеина и норад)
реналина. Сделано предположение, что активация симпатико)адреналовой системы, на)
блюдаемая при ХСН, может способствовать повышенной продукции провоспалитель)
ных цитокинов.
Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, цитокины, симпатико
адреналовая система.
трации норадреналина в плазме крови как
показателя активности симпатико)адрена)
ловой системы (САС), выявление взаимосвя)
зи между показателями системы цитокинов
и активностью САС.
Материал и методы. Обследовано 67 муж)
чин в возрасте от 41 до 78 лет c ХСН I–III ФК,
перенесших один месяц назад острый ИМ.
Больные были разделены на 3 группы: 1)я –
12 больных (18 %) с ХСН I ФК, 2)я и 3)я – по
28 больных (по 41 %) с ХСН II и III ФК соот)
ветственно. В исследование не включались
больные с сопутствующими воспалительны)
ми, онкологическими и иммунокомплексны)
ми заболеваниями, повторным ИМ. Кон)
трольную группу составили 25 практически
здоровых лиц, сопоставимых по полу и воз)
расту с группами наблюдения. Диагноз уста)
навливали в соответствии с критериями ВОЗ.
Верификация ФК ХСН проводилась c исполь)
зованием теста с 6)минутной ходьбой.
Обследование включало общеклиниче)
ские методы, электрокардиографию в дина)
мике. Сывороточные концентрации ФНО)α,
ИЛ)1β, ИЛ)6, ИЛ)10, С)реактивного протеи)
на («Протеиновый контур», Россия, и «Eu)
cardio», USA) и уровни норадреналина в
плазме крови («Diameb», Германия) опреде)
ляли иммуноферментными методами.
Полученные данные статистически обра)
ботали.
Результаты и их обсуждение. Исследова)
ние показало, что во всех группах наблюде)
ния концентрации провоспалительных цито)
Среди причин хронической сердечной не)
достаточности (ХСН) на первое место выхо)
дит ишемическая болезнь сердца (ИБС), в том
числе перенесенный инфаркт миокарда (ИМ).
Среди осложнений ИМ как во время стацио)
нарного лечения больных, так и в отдален)
ный срок от начала заболевания сердечная не)
достаточность по частоте возникновения за)
нимает второе место после аритмий [1].
В последние годы особое внимание в раз)
витии синдрома сердечной недостаточности
уделяют иммунному воспалению и особенно
гиперпродукции провоспалительных цито)
кинов. Провоспалительные цитокины, а
именно фактор некроза опухоли α (ФНО)α),
интерлейкины 1β и 6 (ИЛ)1β и ИЛ)6), явля)
ются наиболее важным классом биологиче)
ски активных веществ, имеющих отноше)
ние к сердечной недостаточности и оказы)
вающих иммуновоспалительное действие.
Известно, что влияние этой группы веществ
на сердце и сосудистую систему складывает)
ся, по крайней мере, из четырех составляю)
щих: отрицательного инотропного действия,
ремоделирования сердца, нарушения эндо)
телийзависимой дилатации артериол, усиле)
ния процесса апоптоза кардиомиоцитов и
клеток периферической мускулатуры [2].
Целью работы явилось изучение динами)
ки уровней провоспалительных цитокинов
(ФНО)α, ИЛ)1β, ИЛ)6) и антивоспалитель)
ного цитокина (ИЛ)10) в сыворотке крови
больных с различными функциональными
классами (ФК) ХСН, определение концен)
Т Е Р А П І Я
115
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА І КЛІНІЧНА МЕДИЦИНА. 2004. № 4
кинов, а именно ФНО)α, ИЛ)1β и ИЛ)6, бы)
ли повышены и достоверно отличались от та)
ковых группы контроля (р<0,05). Причем по
мере увеличения степени тяжести сердечной
недостаточности уровень указанных цитоки)
нов недостоверно увеличивался (р>0,05):
для ИЛ)1β статистически достоверные отли)
чия были выявлены только при ХСН ІІІ ФК.
Для провоспалительных цитокинов характе)
рен каскадный принцип действия: при повы)
шенном содержании ФНО)α стимулирует про)
дукцию ИЛ)1β, который, в свою очередь, сти)
мулирует образование ИЛ)6 [3]. Нами и был
отмечен повышенный уровень указанных ци)
токинов и выявлена прямая корреляционная
зависимость между ними (таблица).
дения отмечены только для I ФК ХСН, но
определялась тенденция к его снижению по
мере увеличения ФК ХСН, что может быть
связано с истощением его запасов.
При оценке параметра активности САС
выявлена различная степень активации
норадреналина в группах наблюдения. Так,
при ХСН I ФК концентрация норадреналина
в плазме крови больных была достоверно вы)
ше (р<0,05), чем в группе контроля. По мере
прогрессирования ХСН (II и III ФК) отмечено
параллельное возрастание концентрации
норадреналина в плазме крови (таблица).
Причины системного повышения провос)
палительных цитокинов при ХСН до конца
не изучены. На этот счет высказано несколь)
Содержание цитокинов и концентрации Среактивного протеина (СРП)
и норадреналина (НА) у больных с ХСН І–ІІІ ФК, (M±m) пг/мл
*p<0,05; различия достоверны по сравнению с показателями больных 2)й группы.
Провоспалительные цитокины, кроме
локальных эффектов обладают системным
синергическим воздействием. Одним из сис)
темных эффектов ФНО)α, ИЛ)1β и особенно
ИЛ)6 является стимуляция гепатоцитов к
продукции белков острой фазы (С)реактив)
ного протеина, амилоида А, альфа)2 макро)
глобулина, фибриногена) [3]. При исследо)
вании сывороточной концентрации С)реак)
тивного протеина установлено, что уровни
его в группах наблюдения были достоверно
повышены по сравнению с группой контро)
ля (р<0,05) и степень увеличения его корре)
лировала с ФК ХСН. Достоверные отличия
по группам наблюдения были выявлены при
Ι ФК ХСН (р<0,05), таблица.
ИЛ)10 является многофункциональным
противовоспалительным цитокином, его ос)
новным свойством является подавление вы)
работки провоспалительных цитокинов, та)
ких как ФНО)α и ИЛ)1β, через индукцию ан)
тагониста рецептора ИЛ)1 и растворимого
рецептора ФНО)α [3]. Нами был проанали)
зирован уровень активности ИЛ)10 в сыво)
ротке крови больных и выявлено, что он дос)
товерно отличался от такового группы кон)
троля (р<0,05). Достоверные же отличия при
анализе его активности по группам наблю)
ко гипотез. Предполагают, что причинами
повышения уровня цитокинов у больных
ХСН может быть как проникновение в орга)
низм бактериальных эндотоксинов через
отечную кишечную стенку [4], так и систем)
ная тканевая гипоксия [5]. Активация сис)
темы провоспалительных цитокинов, веро)
ятно, объясняется также высокой активно)
стью САС, о чем свидетельствуют результа)
ты исследований зарубежных и отечествен)
ных ученых [6, 7]. В литературе представле)
ны данные об изменении уровня катехола)
минов на различных стадиях ХСН, причем
уровень их прямо пропорционален тяжести
клинических проявлений [8], что подтвер)
ждают результаты выполненного нами ис)
следования.
Таким образом, активация провоспали)
тельных цитокинов у больных с ХСН может
рассматриваться в качестве маркера прогрес)
сирования заболевания, что, наряду с дру)
гими общепринятыми методами диагности)
ки, дает возможность более точно оценить
прогноз заболевания и требует разработки
новых подходов к лечению больных с ХСН.
Выводы
1. Прогрессирование хронической сердеч)
ной недостаточности сопровождается увели)
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чением сывороточных концентраций ФНО)α,
ИЛ)1β и ИЛ)6, уровень которых растет по ме)
ре прогрессирования хронической сердечной
недостаточности.
2. В сыворотке больных с хронической
сердечной недостаточностью выявлена тен)
денция к уменьшения содержания ИЛ)10 па)
раллельно росту функционального класса
сердечной недостаточности.
3. У больных с хронической сердечной не)
достаточностью наблюдается повышение ак)
тивности симпатико)адреналовой системы,
что может быть одной из причин увеличения
продукции провоспалительных цитокинов.
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ІМУНОЗАПАЛЬНІ МЕХАНІЗМИ ПРОГРЕСУВАННЯ ХРОНІЧНОЇ СЕРЦЕВОЇ НЕДОСТАТНОСТІ
ПРИ ІШЕМІЧНІЙ ХВОРОБІ СЕРЦЯ
Н.О. Алексєєнко, М.А. Власенко, Н.М. Наприковська, Н.В. Ярмиш
Обстежено 67 хворих з ХСН І–ІІІ ФК, що мали інфаркт міокарда місяць тому. Встановлено, що у
всіх хворих були підвищені рівні ФНО)α, ІЛ)1β, ІЛ)6 і знижена концентрація ІЛ)10. Виявлено пря)
му залежність між рівнем прозапальних цитокінів у сироватці крові і ФК ХСН і зворотна залежність
для ІЛ)10 і ФК ХСН. У крові хворих також визначалися високі рівні С)реактивного протеїну і
норадреналіну. Зроблено припущення, що активація симпатико)адреналової системи, що
спостерігається при ХСН, може сприяти підвищеній продукції прозапальних цитокінів.
Ключові слова: хронічна серцева недостатність, цитокіни, симпатикоадреналова система.
IMMUNE INFLAMMATORY MECHANISMS OF DEVELOPMENT OF A CHRONIC HEART FAILURE
AT ISCHEMIC HEART DISEASE
N.A. Alekseenko, M.A. Vlasenko, N.N. Naprikovskaya, N.V. Iarmish
In last time an important place in the development and progression of heart failure (HF) is an immune
inflammatory. 67 patients were examined, who had a history of myocardial infarction with a chronic HF
of NYHA classes. It was established that all patients had high concentrations of tumor necrosis factor)α,
interleukin)1β, IL)6 and low levels of IL)10 in the serum. It was established the positive dependence
between levels proinflammatory cytokines and functional classes of a HF. The negative dependence was
revealed for IL)10 and functional classes of a HF. These results suggest that activation of the during HF
development contributes to encreased expression of proinflammatory cytokines.
Key words: chronic heart failure, cytokines, adrenergic nervous system.
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СОВРЕМЕННЫЕ АСПЕКТЫ АНТИГИПЕРТЕНЗИВНОЙ ТЕРАПИИ
У БОЛЬНЫХ САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ
Ю.А. Байбакова
Харьковский государственный медицинский университет
Представлены современные данные о лекарственных средствах, применяемых для ле)
чения артериальной гипертензии у больных сахарным диабетом II типа. Показано, что
препаратами первой линии при лечении больных АГ и СД являются ингибиторы АПФ и
блокаторы рецепторов ангиотензина II. Эти средства обладают наиболее выраженным
кардио) и нефропротекторным действием. Остальные препараты следует добавлять к
названным или использовать самостоятельно при наличии контраиндикаций к препа)
ратам первой линии.
Ключевые слова: артериальная гипертензия, сахарный диабет II типа, антигипер
тензивные средства.
эффективность антигипертензивной терапии
у больных СД, позволяющей замедлить про)
грессирование сердечно)сосудистой патоло)
гии и снизить риск смерти от кардиоваску)
лярных причин. Среди наиболее важных по
полученным результатам необходимо отме)
тить исследование HOPE (Heart Оutcomes
Prevention Evaluation Study) [13]. Было об)
следовано 9500 больных в возрасте 55 лет и
старше со значительным риском развития
сердечно)сосудистых заболеваний; у 3577 из
них был обнаружен СД. Больные были раз)
биты на группы, в которых одни получали
ингибитор АПФ (ИАПФ) рамиприл в дозе
10 мг в сутки или плацебо, а другие – α)то)
коферол (витамин Е) и плацебо. Больные на)
блюдались в течение 4–5 лет.
Прием ИАПФ приводил к уменьшению
случаев кардиальных и сосудистых заболе)
ваний у пациентов с СД на 25 %. Препарат
замедлял развитие клинически выраженной
нефропатии, количество больных с протеи)
нурией было на 24 % меньше, чем больных,
получавших плацебо.
В исследовании IDNT (Irbesartan Diabet)
ic Nephropathy Trial) назначение ирбесарта)
на больным с СД II типа и микроальбумину)
рией в дозе 300 мг/сут вызывало не только
значимое снижение АД, но и снижение экс)
креции альбумина с мочой на 38 %. Кроме
того, наблюдение в течение трехлетнего пе)
риода показало, что ирбесартан снижает
риск прогрессирования макроальбумину)
рии – важного фактора риска заболеваемо)
сти и смертности от сердечно)сосудистых
причин, на 70 % в сравнении с плацебо [14].
Исследованием Syst Eur (Systolic Hyper)
tension in Europe Study – Изучение систоли)
ческой гипертензии в Европе) было показа)
но, что назначение нитрендипина, блокато)
Артериальная гипертензия является важ)
нейшим фактором риска развития сердечно)
сосудистых заболеваний у больных сахарным
диабетом (СД) [1–6]. Дополнительным фак)
тором, повышающим риск заболеваемости и
смертности больных СД является сочетание
артериальной гипертензии и протеинурии [7,
8]. Исследования [9, 10] показали, что среди
больных СД II типа с артериальной гипертен)
зией и протеинурией смертность, обусловлен)
ная сердечно)сосудистой патологией, была в
5 раз выше у мужчин и в 8 раз у женщин по
сравнению с больными СД с нормальными
цифрами артериального давления (АД) без
протеинурии. В связи с этим нормализация
АД у больных СД II типа является важней)
шей задачей, позволяющей снизить риск за)
болеваемости и смертности от кардиоваску)
лярной патологии.
В настоящее время значительно измени)
лись требования к проведению антигипертен)
зивной терапии у больных СД. В рекоменда)
циях Европейского отделения Всемирной фе)
дерации сахарного диабета по лечению боль)
ных СД II типа [11, 12], в рекомендациях Ук)
раинского общества по лечению артериаль)
ной гипертензии [12] отмечается, что проти)
вогипертензивная терапия у больных СД
II типа должна проводиться при показателях
АД 140/90 мм рт. ст. и выше. Следует стре)
миться к тому, чтобы поддерживать АД на
уровне, не превышающем 130/80 мм рт. ст.
Если АД на фоне проводимого лечения равно
140/80 мм рт. ст., оно должно рассматривать)
ся как субоптимальное. При развитии диабе)
тической нефропатии следует стремиться к
АД, не превышающему 125/75 мм рт. ст.
Столь жесткие рекомендации по контро)
лю за АД у больных СД основаны на резуль)
татах исследований, показавших высокую
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ра кальциевых каналов дигидролиридиново)
го ряда у больных СД, страдающих артери)
альной гипертензией, обеспечивало не толь)
ко достаточный антигипертензивный эф)
фект, но и снижало частоту развития всех
сердечно)сосудистых заболеваний на 69 %,
смертность от кардиоваскулярных причин на
79 %, общую смертность на 55 % [15–17].
Главной целью исследования HOТ (Hy)
pertension Optimal Treatment Study – Опти)
мальное лечение гипертензии) было опреде)
ление наиболее оптимальной величины АД,
позволяющей предотвращать или замедлять
развитие сердечно)сосудистых заболеваний
[9]. Базовым антигипертензивным препара)
том при лечении 19 тыс. больных из 26 стран
был блокатор кальциевых каналов фелоди)
пин, к которому при необходимости добав)
ляли препараты других групп. Целевыми
значениями диастолического АД были 90,
85, 80 мм рт. ст. или ниже. Исследование
проводили в течение четырех лет. В группе
больных СД (1501 чел.) противогипертензив)
ная терапия оказалась высокоэффективной
в плане снижения кардиоваскулярной забо)
леваемости и смертности. Так, при снижении
диастолического АД с 90 до 80 мм рт. ст. риск
развития сердечно)сосудистой патологии сни)
жался в 2 раза [9]. Однако если диастоличе)
ское АД было менее 70 мм рт. ст., частота сер)
дечно)сосудистых событий увеличивалась на
11 % на каждое дополнительное снижение
АД на 5 %, соответственно увеличивалась
смертность [9].
В исследовании UKPDS (United Kingdom
Prospective Diabetes Study, 1998, 2000) была
изучена эффективность антигипертензивной
терапии у 3648 больных СД II типа, наблюде)
ние за которыми велось в среднем в течение
8,4 лет [6]. Жесткий контроль за АД с помо)
щью ИАПФ или β)адреноблокаторов приво)
дил к снижению систолического АД в среднем
на 10, диастолического  – на 5 мм рт. ст. Эф)
фективность терапии оказалась выше, чем
ожидалось [6]. В этом исследовании установ)
лена связь между величиной систолического
АД и риском развития осложнений СД (за ис)
ключением катаракты). Было отмечено, что
наименьший риск развития всех осложнений
наблюдался у больных, у которых систоличе)
ское АД было ниже 120 мм рт. ст. В этом же
исследовании было указано на снижение чис)
ла случаев развития диабетических микроан)
гиопатий под влиянием лечения антигипер)
тензивными препаратами.
При лечении артериальной гипертензии
у больных СД важное значение имеет норма)
лизация углеводного обмена. Следует стре)
миться к компенсации заболевания. Сохра)
няют свое значение при лечении артериаль)
ной гипертонии у этой категории больных
следующие принципы [12,14]:
• снижение и по возможности нормали)
зация веса;
• ограничение употребления поваренной
соли;
• полный отказ или резкое сокращение
употребления этанола;
• регулярные аэробные упражнения;
• достаточное употребление калия, каль)
ция и магния;
• отказ от курения и снижение потребле)
ния жиров и холестерина.
Соблюдение пациентами названных ре)
комендаций повышает эффективность меди)
каментозной терапии антигипертензивными
препаратами.
Требования к антигипертензивным пре)
паратам, которые используются для лече)
ния больных СД [10,11]:
• отсутствие влияния на уровень гликемии;
• положительное или нейтральное влия)
ние на чувствительность тканей к инсулину;
• отсутствие влияния на содержание ли)
пидов в плазме крови;
• отсутствие влияния на клинические
проявления гипогликемии.
В настоящее время для лечения артери)
альной гипертензии у больных инсулиноне)
зависимым СД предложено использовать сле)
дующие антигипертензивные препараты:
ИАПФ, антагонисты рецепторов ангиотензи)
на II, блокаторы β)адренорецепторов (преиму)
щественно кардиоселективные), диуретики,
α) и β)блокаторы, блокаторы кальциевых ка)
налов, блокаторы a)адренорецепторов (таб)
лица) [18]. Не все препараты в полной мере
удовлетворяют перечисленным требованиям.
ИАПФ – наиболее часто назначаемые ан)
тигипертензивные препараты. Они являют)
ся наиболее изученными и в последнее время
рекомендуются для лечения больных как
препараты первой линии [5, 12, 13, 19]. Эф)
фективность ИАПФ у больных СД подтвер)
ждена исследованиями UKPDS, HOPE, CAP)
PP, FACET [6, 13, 19, 20]. Особенно показа)
но назначение ИАПФ больным, у которых
течение АГ осложнилось развитием недоста)
точности кровообращения.
ИАПФ улучшают выживаемость боль)
ных (исследования SAVE SOLVD), замедля)
ют прогрессирование диабетической нефро)
патии [2, 7, 12, 16], их широко назначают
больным с микроальбуминурией, протеину)
рией, независимо от выраженности артери)
альной гипертензии (исследования HOPE,
BRILLIANT), в том числе и больным СД I ти)
па (исследование EUCLID) [21, 22]. ИАПФ
обладают выраженными органопротектор)
ными свойствами, снижают концентрацию
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Препараты, рекомендуемые для лечения артериальной гипертензии у больных
сахарным диабетом II типа (по G. Remuzzi, A. Schieppati, P. Ruggeneti [18] с дополнениями)
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ангиотензина II и увеличивают концентра)
цию брадикинина [12], что способствует сни)
жению риска развития сердечно)сосудистых
расстройств [16]. Согласно полученным дан)
ным препараты благотворно влияют на
функциональное состояние эндотелия и не
влияют на состояние углеводного обмена и
чувствительность тканей к инсулину [1, 13].
Высокую эффективность у больных АГ и
СД II типа продемонстрировали и блокаторы
рецепторов ангиотензина II (исследования
RENAAL)IRMA) лозартан, ирбесартан, вал)
сартан [15]. Препараты снижают выражен)
ность микроальбуминурии, улучшают выжи)
ваемость больных, снижая риск смертности
от кардиоваскулярной патологии [21].
В настоящее время не вызывает сомне)
ния важность назначения β)адреноблокато)
ров больным СД, страдающим АГ и перенес)
шим инфаркт миокарда. Предпочтение сле)
дует отдавать кардиоселективным β)адре)
ноблокаторам (атенолол, метопролол, бисо)
пролол), так как они в меньшей степени
влияют на развитие синдрома атипичных ги)
погликемий, лучше переносятся больными
[3]. У больных СД, перенесших инфаркт
миокарда, препараты снижают риск внезап)
ной смерти, увеличивают выживаемость па)
циентов с сердечной недостаточностью [23].
Среди мочегонных средств лучшим явля)
ется индапамид, так как он не оказывает от)
рицательного влияния на углеводный и ли)
пидный обмен [10, 13]. Фуросемид назнача)
ют в обычной дозировке. Гипотиазид реко)
мендуется в дозах не более 12,5–25,0 мг в
сутки.
При назначении спиронолактона следу)
ет учитывать риск развития гиперкалиемии
у больных с почечной недостаточностью и
при одновременном назначении ИАПФ или
блокаторов рецепторов АТ II [1, 6].
Карведилол, α и β)блокатор, только на)
чинает широко внедряться в клиническую
практику. При его назначении больным СД
II типа следует учитывать высокий риск раз)
вития постуральной гипотензии. Дозировку
препарата следует корректировать с учетом
функции почек. Его применение у больных
СД и АГ ограничено.
Постсинаптические α)блокаторы положи)
тельно влияют на показатели липидного об)
мена и чувствительность тканей к инсулину.
Они достаточно эффективно снижают АД, в
том числе у больных СД II типа. Они часто
вызывают ортостатическую гипотензию, что
является нежелательным у больных СД. В
последнее время появились сообщения о бо)
лее частом развитии недостаточности крово)
обращения у больных, получавших блокато)
ры α
1
)адренорецепторов, что может ограни)
чить их использование [10, 11, 13].
Блокаторы кальциевых каналов широ)
ко используются для лечения больных СД и
АГ. Предпочтение следует отдавать длитель)
но действующим препаратам. Они не оказы)
вают отрицательного влияния на углеводный
и липидный обмен. При наличии микроаль)
буминурии предпочтительнее использовать
антагонисты кальция, не относящиеся к
группе дигидропиридина (верапамил, дил)
тиазем), так как дигидропиридиновые пре)
параты ухудшают прогноз у больных с диа)
бетической нефропатией [18].
Одновременно с лечением АГ у больных с
СД II типа целесообразно использование ги)
полипидемических препаратов, так как дис)
липидемия встречается постоянно у большин)
ства пациентов. Снижение уровня холестери)
на с помощью статинов способствует умень)
шению выраженности протеинурии у больных
с диабетической нефропатией [24, 25].
Таким образом, лечение АГ у больных СД
II типа требует дифференцированного подхо)
да [23, 26]. Препаратами I ряда являются
ИАПФ и блокаторы рецепторов ангиотензина
II [27–29]. Остальные средства самостоятель)
но или в комбинации с ИАПФ назначают с уче)
том конкретной клинической ситуации.
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СУЧАСНІ АСПЕКТИ АНТИГІПЕРТЕНЗИВНОЇ ТЕРАПІЇ У ХВОРИХ НА ЦУКРОВИЙ ДІАБЕТ
Ю.А. Байбакова
Представлені сучасні дані про лікарські засоби, які застосовуються для лікування артеріальної
гіпертензії у хворих на цукровий діабет II типу. Показано, що препаратами першої лінії при лікуванні
хворих на АГ і ЦД є інгібітори АПФ і блокатори рецепторів ангіотензину II. Ці засоби мають найбільш
виражену кардіо) і нефропротекторну дію. Інші препарати слід додавати до названих чи використо)
вувати самостійно при наявності контраіндикацій до препаратів першої лінії.
Ключові слова: артеріальна гіпертензія, цукровий діабет II типу, антигіпертензивні засоби.
MODERN ASPECTS ANTIHYPERTENSIVE THERAPY IN PATIENTS WITH DIABETES MELLITUS
J.A. Bajbakova
The modern data about pharmaceuticals drugs that used for treatment of patients with arterial hyper)
tension and diabetes mellitus are submitted. The angiotensin)converting)enzyme (ACE) inhibitor and
angiotensin II)receptor antagonists are the drugs of first line treatment of arterial hipertension in the
patients with diabetes mellitus. Inhibition of the renin)angiotensin system with an ACE inhibitor or
angiotensin II)receptor antagonist is warranted to decrease both blood pressure and albuminuria. A cal)
cium)channel blockers, a beta)blockers, diuretics or others drugs should be added if ACE inhibitors or
angiotensin II)receptor antagonists are insufficient to maintain blood pressure in the desired range.
Key words: arterial hypertension, diabetes mellitus, antihypertensive drugs.
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ВЛИЯНИЕ ПАТОГЕНЕТИЧЕСКОЙ ТЕРАПИИ
НА ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ БИЛИАРНОГО ТРАКТА
И БИОХИМИЧЕСКИЙ СОСТАВ ЖЕЛЧИ
ПРИ ХРОНИЧЕСКИХ ХОЛЕЦИСТИТАХ
В.Н. Хворостинка, А.Е. Степанов
Харьковский государственный медицинский университет
В условиях гастроэнтерологического отделения курорта «Березовские минеральные во)
ды» проведено обследование 38 больных хроническим холециститом со смешанной дис)
кинезией желчного пузыря и хроническим реактивным гепатитом в динамике лече)
ния. Установлен выраженный лечебный эффект у 19 больных, пролеченных с примене)
нием гепабене в комбинации с физиотерапевтическими методами, в сравнении с иден)
тичной группой больных, пролеченных традиционным методом. Подтверждено, что ге)
пабене имеет желчегонное действие, нормализует функциональное состояние желчного
пузыря, и доказано его действие на восстановление биохимического состав желчи при
хронических холециститах.
Ключевые слова: хронический холецистит, хронический реактивный гепатит, гепа
бене.
ское, антитоксическое, противовоспали)
тельное, спазмолитическое, желчегонное,
антиоксидантное и иммуностимулирующее
воздействие благодаря содержанию в них
биологически активных веществ – биоген)
ных аминов и углеводов, биофлавонидов,
терпеноидов, витаминов, микроэлементов
[6, 7]. В то же время еще недостаточно изу)
чены вопросы эффективности применения
фитопрепаратов при хронических холеци)
ститах в санаторных условиях.
В связи со сказанным целью работы бы)
ло повышение эффективности лечения боль)
ных хроническим холециститом в санатор)
ных условиях путем применения патогене)
тической терапии с учетом ее влияния на
функциональное состояние билиарного трак)
та и биохимический состав желчи.
Материал и методы. На базе гастроэнте)
рологического отделения курорта «Березов)
ские минеральные воды» (Харьковская обл.)
проведено обследование 38 больных хрони)
ческим холециститом с дискинезией желч)
ного пузыря и желчевыделительных прото)
ков смешанного типа, а также наличием хро)
нического реактивного гепатита (ХРГ) в воз)
расте от 20 до 59 лет, преимущественно жен)
щин, с длительностью заболевания от 5 до
10 и более лет. Больные поступали в стадии
неполной ремиссии и нередко жаловались на
болевой, диспепсический и астеноневротиче)
ский синдромы. В ходе исследования, наря)
ду с симптомами правостороннего реактив)
ного ирритативно)вегетативного синдрома,
определялась гепатомегалия с закругленным
Наиболее распространенными заболева)
ниями гепатобилиарной системы являются
хронические холециститы, имеющие про)
грессирующее течение. Встречаются они пре)
имущественно у лиц работоспособного воз)
раста и нередко сопровождаются временной
потерей трудоспособности [1]. Хронические
холециститы могут протекать с частыми ре)
цидивами заболевания, предрасполагающи)
ми к распространению воспалительного про)
цесса на печеночную ткань с развитием ре)
активного гепатита, протекающего с нару)
шением функционального состояния печени
[2, 3]. Большое внимание уделяется изуче)
нию патогенетических механизмов развития
хронических бескаменных холециститов.
Глубоко изучены проблемы физико)химиче)
ских нарушений и биохимических свойств
желчи с учетом индекса литогенности жел)
чи, показателей активности воспалительно)
го процесса, липидного состава желчи, био)
элементного состава крови и желчи [4, 5].
В последние десятилетия достигнут зна)
чительный прогресс в области гепатологии,
однако проблема терапии хронических забо)
леваний желчного пузыря и желчевыводя)
щих путей сохраняет свою актуальность. В
комплексной терапии широко применяются
гепатопротекторы, желчегонные, антибак)
териальные и другие препараты. В медицин)
ской практике несомненное преимущество
имеет использование фитопрепаратов, спо)
собных влиять на ряд патогенетических
звеньев хронического холецистита. Препа)
раты этой группы оказывают антисептиче)
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краем, выступающим из)под края реберной
дуги на 2–4 см, чувствительная при глубо)
кой пальпации. Диагноз хронического бес)
каменного холецистита со смешанной диски)
незией желчного пузыря и желчевыделитель)
ных протоков, а также ХРГ верифицировал)
ся на основании клинико)лабораторных, био)
химических, инструментальных (эхосоногра)
фическое) и функциональных методов иссле)
дования. Всем больным проводили многомо)
ментное дуоденальное зондирование в моди)
фикации В.А. Максимова с определением вре)
мени, объема и скорости выделения желчи с
последующим лабораторным, бактериологи)
ческим и биохимическим исследованием пу)
зырной и печеночной порций. При биохими)
ческом исследовании определяли содержание
билирубина, холестерина, желчных кислот,
белка, сиаловых кислот.
В зависимости от способа лечения больные
хроническим бесскаменным холециститом
(ХБХ) были разделены на две идентичные
группы по 19 пациентов в каждой. Больным
обеих групп в санаторных условиях назнача)
лись лечебное питание (стол № 5 по Певзне)
ру), ЛФК (щадящая), березовская гидрокар)
бонатно)кальциево)магниевая маломинера)
лизованная вода, души, тюбажи, магнитоте)
рапия, гастральная оксигенация. Кроме того,
больные 1)й группы, пролеченные традицион)
ным способом, применяли настой из смеси трав
(трава золототысячника – 20; трава душицы –
20; трава зверобоя – 10; листья мяты переч)
ной – 20; цветки ромашки – 20) по 1/4 стака)
на 3 раза в день после еды. Больные 2)й груп)
пы, пролеченные предложенным способом,
применяли гепабене по 1 капсуле 3 раза в день
после еды и 1 капсулу на ночь. Препарат со)
держит экстракт дымянки лекарственной
(0,275 г), фумарин (0,00413 г), экстракт рас)
торопши пятнистой (0,07–0,10 г), силимарин
(0,05 г), силибинин (не менее 0,022 г). Он ока)
зывает желчегонное действие, нормализует
количество секретируемой желчи, вызывает
холеспазмолитический эффект, понижает то)
нус сфинктера Одди, улучшает функциональ)
ное состояние гепатоцитов.
Результаты и их обсуждение. Под влия)
нием проводимого лечения у больных ХБХ
обеих групп наблюдалось уменьшение или
исчезновение клинических проявлений забо)
левания: болевого, диспепсического, астено)
невротического, вегетативно)дистоническо)
го, а также желчнопузырных и гепатомега)
лического синдромов. У больных 1)й груп)
пы улучшение наступило на 10–12)й день ле)
чения, 2)й – на 13–14)й. В более ранние сро)
ки отмечалось исчезновение болевого и желч)
нопузырных синдромов: на 6–8)й день у боль)
ных 1)й группы и 8–10)й – у больных 2)й
группы. Уменьшение других синдромов, как
отмечено, наблюдалось к концу 2)й недели
лечения. Наряду с этим после проведенного
лечения отмечено улучшение или восстанов)
ление показателей многомоментного дуоде)
нального зондирования у больных ХБХ обе)
их групп, но с различной степенью выражен)
ности в каждой (табл. 1).
Таблица 1. Показатели многомоментного дуоденального зондирования (М±m)
у больных хроническим бескаменным холециститом с дискинезией желчевыделительных
протоков смешанного типа и хроническим реактивным гепатитом в динамике лечения
Примечания: 1. t – время, мин; v – объем желчи, мл.
2. р<0,05; *достоверно при сравнении показателей в группах; # после лечения между группами.
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У больных ХБХ, пролеченных по традици)
онной схеме, наблюдалось достоверное умень)
шение времени желчеотделения и объема жел)
чи в период холедоховой фазы, сокращение
фазы закрытого сфинктера Одди, а также вре)
мени желчеотделения и объема желчи в перио)
ды пузырной и печеночной фаз. Скорость жел)
чевыделения пузырной желчи составляла
1,7 мл/мин, печеночной – 1,6 мл/мин.
У больных ХБХ 2)й группы установлено
достоверное сокращение времени желчеотде)
ления и объема желчи во всех фазах. Ско)
рость желчевыделения составляла 1,5 и
1,9 мл/мин в зависимости от фаз. Однако
улучшение показателей в период 1, 4 и 5)й
фаз желчеотделения достоверно было более
выражено у больных 2)й группы по сравне)
нию с идентичными показателями у больных
1)й группы. Следовательно, применение обе)
их схем лечения способствовало улучшению
скорости желчевыделения, уменьшению то)
нуса сфинктера Одди и повышению тонуса
желчного пузыря, сокращению времени опо)
рожнения желчного пузыря. Восстановление
функционального состояния билиарного
тракта было более выражено у больных 2)й
группы, что, вероятно, связано с примене)
нием различных желчегонных.
Устранение застойных явлений в били)
арной системе сопровождалось восстановле)
нием тонуса желчного пузыря и сфинктер)
ного аппарата желчевыделительной систе)
мы, а также улучшением биохимических
свойств желчи у больных ХБХ обеих групп,
но с различной степенью выраженности
(табл. 2).
У больных 1)й группы после лечения на)
блюдалось достоверное повышение содержа)
ния билирубина и показателей холатохоле)
стеринового коэффициента, рН, снижение
холестерина, общего белка, С)реактивного
протеина (СРП), сиаловых кислот, а также
тенденция к повышению желчных кислот в
пузырной и печеночной желчи.
У больных 2)й группы после лечения на)
блюдалось достоверное повышение содержа)
ния билирубина, суммы желчных кислот, по)
казателя холатохолестеринового коэффици)
ента, рН и снижение холестерина, общего бел)
ка, СРП, сиаловых кислот в пузырной и пе)
ченочной желчи. При этом восстановление со)
держания желчных кислот, показателя хо)
латохолестеринового коэффициента, СРП в
пузырной и печеночной желчи было достовер)
но более выражено у больных 2)й группы при
сравнении с идентичными показателями
Таблица 2. Показатели биохимических свойств желчи (М±m) у больных хроническим
бескаменным холециститом с дискинезией желчевыделительных протоков
смешанного типа и хроническим реактивным гепатитом в динамике лечения
Примечания: 1. В – пузырная желчь; С – печеночная желчь.
2. р<0,05; * достоверно при сравнении идентичных показателей в группах; # после лечения меж)
ду группами.
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больных 1)й группы. Следовательно, приме)
няемое лечение у больных ХБХ обеих групп
способствовало улучшению коллоидных и
биохимических свойств желчи со снижением
литогенных факторов. Однако у больных,
пролеченных предложенным методом, восста)
новление биохимического состава желчи бы)
ло более выражено и сопровождалось значи)
тельным повышением содержания холатов и
холатохолестеринового коэффициента, а со)
ответственно и мицеллярных свойств желчи,
что благоприятно влияло на функциональ)
ное состояние пищеварительного тракта.
Анализ полученных результатов показы)
вает, что лечение больных ХБХ в стадии не)
полной ремиссии в санаторных условиях
должно проводиться с учетом варианта те)
чения заболевания и дифференцированного
применения физиотерапевтических схем ле)
чения в комбинации с использованием фи)
топрепаратов в виде настоев или таблетиро)
ванных средств.
Выводы
Дифференцированное применение гепа)
бене в комбинации с физиотерапевтическим
лечением у больных хроническим бескамен)
ным холециститом со смешанной дискине)
зией желчного пузыря и наличием хрониче)
ского реактивного гепатита вызывает выра)
женный положительный лечебный эффект с
восстановлением функционального состоя)
ния билиарного тракта и биохимического со)
става желчи.
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ВПЛИВ ПАТОГЕНЕТИЧНОЇ ТЕРАПІЇ НА ФУНКЦІОНАЛЬНИЙ СТАН БІЛІАРНОГО ТРАКТУ
І БІОХІМІЧНИЙ СКЛАД ЖОВЧІ ПРИ ХРОНІЧНИХ ХОЛЕЦИСТИТАХ
В.М. Хворостінка, А.Є. Степанов
В умовах гастроентерологічного відділення курорту «Березівські мінеральні води» проведено об)
стеження 38 хворих на хронічний холецистит із змішаною дискінезією жовчного міхура та хронічним
реактивним гепатитом у динаміці лікування. Установлено виражений лікувальний ефект у 19 хво)
рих, пролікованих із застосуванням гепабене в комбінації з фізіотерапевтичними засобами, у порів)
нянні з ідентичною групою хворих, пролікованих традиційним способом. Підтверджено, що гепабе)
не викликає жовчогінну дію, нормалізує функціональний стан жовчного міхура, та доведено його
вплив на відновлення біохімічного складу жовчі при хронічних холециститах.
Ключові слова: хронічний холецистит, хронічний реактивний гепатит, гепабене.
INFLUENCE OF PATHOGENETIC THERAPY ON THE FUNCTIONAL STATE OF THE BILIARY TRACT
AND BILE BIOCHEMICAL COMPOSITION IN CHRONIC CHOLECYSTITIS
V.N. Khvorostinka, A.E. Stepanov
Thirty)eight patients with chronic cholecystitis with mixed dyskinesia of the gallbladder and chronic
reactive hepatitis were studied during the treatment at gastroenterology department of Berezovskie spa.
Marked therapeutic effect was noted in 19 patients treated with Hepabene in combination with physio)
therapeutic procedures when compared with a similar group of patients treated using traditional me)
thods. Hepabene was proved to produce cholagogue effect, normalize the functional state of the gallblad)
der and restore biochemical bile composition in chronic cholecystitis.
Key words: chronic cholecystitis, chronic reactive hepatitis, Hepabene.
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«ОСОБЛИВІ ІШЕМІЧНІ СИНДРОМИ»:
ПАТОГЕНЕЗ, ДІАГНОСТИКА Й ПЕРСПЕКТИВИ
ТЕРАПЕВТИЧНИХ ПІДХОДІВ ДО НИХ
П.Г. Кравчун, О.І. Шушляпін, Л.Г. Кононенко,
О.В. Ломакіна, М.А. Тучінська
Харківський державний медичний університет
Проаналізовано патофізіологічні стани порушення регіонарного і системного коронар)
ного кровотоку – «особливі ішемічні синдроми», виходячи з уявлень щодо метаболізму
міокарда і нейрогуморальної регуляції в аспекті гемодинамічних розладів. Запропоно)
вано нові підходи до вибору протекторів ішемізованого міокарда, які разом з класичною
терапією ІХС (ІАПФ, нітрати, антагоністи кальцію) сприятимуть патогенетичній
корекції коронарного кровообігу з одночасною протекцією міокарда.
Ключові слова: «особливі ішемічні синдроми», ішемічна хвороба серця, протектори
ішемізованого міокарда.
місяців у хворих з гібернацією, або виникає
ішемічна дисфункція, яка може не виявля)
тися у хворих з фіброзом, в процесі ремоде)
лювання після інфаркту міокарда.
В роботі проаналізовані різні форми іше)
мічного ураження міокарда на основі сучас)
ної діагностики та диференційної діагности)
ки «особливих ішемічних синдромів» (збір)
них патофізіологічних станів міокарда, що
у 1996 р. Оріє об’єднав у один загальний і
взаємозалежний патологічний стан) – гібер)
нації, приголомшеного міокарда, «ішемічно)
го прекондиціонування» міокарда тощо.
Гібернація міокарда («сплячий» міо)
кард) – це гіпометаболічний його стан, який
у даний час розглядають як імпліцитний при)
стосувальний наслідок патофізіологічного
процесу, спрямованого на збереження енер)
гетичного потенціалу, завдяки якому стає
можливим досягнення рівноваги між потре)
бою міокарда в кисні і доставкою його кров’ю.
Гібернація міокарда зумовлена тривалою
його гіпоперфузією і спостерігається значно
частіше, ніж подібні патофізіологічні стани,
відомі як «оглушення» та «ішемічний
прекондиціонований міокард», що вимага)
ють у даний час нових підходів у діагностиці
та лікуванні, а також визначення прогнозу
основного захворювання ІХС і контролю за
ефективністю реваскуляризації міокарда
після аортокоронарного шунтування.
З патофізіологічної точки зору гібернація
міокарда – це локальне зниження скорочу)
вальної здатності ЛШ, коли міокардіальний
кровообіг хронічно знижений і спосте)
рігається скороминущий стан «ішемія–
перфузія». Особливістю гібернації міокарда
є зниження в кардіоміоцитах вмісту макро)
Ішемічна хвороба серця (ІХС) з дис)
функцією лівого шлуночка виникає внаслі)
док гострої ішемії міокарда, гібернаціі або
гострого інфаркту міокарда, які зрештою мо)
жуть призвести до розвитку серцевої недо)
статності (СН).
Ішемія міокарда – це недостатність кис)
ню та енергетичних субстратів, нездатність
клітин виводити ушкоджуючі субстрати,
такі як лактат, двоокис вуглецю, що при)
зводять до розвитку зниженої механічної
функції міокарда, тобто до його дисфункції.
Етіологічним фактором у 60 % хворих з
дисфукцією лівого шлуночка (ЛШ) і СН є
ІХС. У свою чергу, дисфункція ЛШ може ви)
никнути внаслідок ушкоджень кардіоміоци)
тів при гострому інфаркті міокарда, при так
званому приголомшеному міокарді (постіше)
мічній дисфункції) або при гібернації міокар)
да (довгостроковій дисфункції міокарда у
спокої внаслідок недостатнього коронарно)
го кровообігу). Коли повна реперфузія дося)
гається через 5–20 хв після гострої ішемії,
то зникнення біохімічних маркерів ішемії та
нормалізації коронарного кровообігу від)
бувається тільки через декілька годин, діб
або тижнів, що розцінюється як стан приго)
ломшеного міокарда [1].
Хронічна дисфункція міокарда ЛШ за)
звичай зв’язана з гібернацією міокарда. При)
голомшений міокард може стати приводом
до виникнення СН зі стійким порушенням
його функцій. Час та поширення дисфункції
ЛШ дуже варіабільні. Вона може бути
періодичною у хворих зі стабільною стено)
кардією; тривати від декількох годин до де)
кількох діб у хворих з нестабільною стено)
кардією; від декількох тижнів до декількох
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ергічних з’єднань – АТФ і креатинфосфату,
коли останній переходить на анаеробний
метаболізм, при цьому в міокарді накопи)
чується молочна кислота [2].
Описаний при гібернації каскад метабо)
лічних зрушень, що значно ушкоджують хід
існуючих патогенетичних процесів у кардіо)
міоцитах, зв’язаних з утратою саркомерів і
зниженням кальцієвих потоків, нагромад)
женням глікогену й одночасним збільшен)
ням транспорту глюкози, а в умовах знижен)
ня потреби в інсуліні з неможливістю за)
своєння глюкози, веде до дегенерації кардіо)
міоцитів і їх апоптозу.
Гібернація міокарда виникає при наступ)
них відомих патологічних станах у хворих
на ІХС: стабільній і нестабільній стенокар)
дії, безсимптомній («німій») ішемії міокарда,
післяінфарктному кардіосклерозі та СН.
При гібернації міокарда порушення коро)
нарного кровообігу і стан дисфункції міокар)
да є найбільш тривалим у хворих на стено)
кардію, однак, на відміну від інфаркту міо)
карда, вони нормалізуються після віднов)
лення коронарного кровообігу при лікування
нітратами, але більш надійно – після хірур)
гічної реваскуляризації міокарда [3].
Діагностика гібернуючого міокарда здійс)
нюється на основі верифікації ІХС із вивчен)
ням анамнезу, клінічного і ехокардіографіч)
ного дослідження, оцінки стану дисфункції
ЛШ і виявлення порушень локальної скорот)
ності у виді гіпо), дискінезії й асинхронного
скорочення серця. Надалі – на етапі прове)
дення стрес)ехокардіографії з фармакологіч)
ним навантажувальним тестуванням добу)
таміном, а потім і проведення сцинтиграфії
міокарда з 210TL і 99mTe або позитронної
емісійної томографії з 18)F дезоксиглікозой –
ставиться діагноз синдрому «гібернації» чи
«оглушення» міокарда [4].
Показанням для уточнюючої діагностики
вважають наступні клінічні стани: ІХС із ви)
раженою стенокардією I–II ФК без проявів за)
хворювання; важкі форми ІХС із ФВ<35 %.
Протипоказанням вказаних діагностич)
них заходів, включаючи стрес)ехокардіо)
графію з добутаміном, сцинтиграфію і пози)
тронну емісійну томографію, є нестабільна
стенокардія і СН, коли хворі потребують про)
ведення реваскуляризації міокарда з попе)
редньо проведеною коронарографією.
У цілому діагностика гібернації міокарда
у хворих на ІХС дозволяє верифікувати більш
точно ступінь тяжкості ішемії і стан дисфунк)
ції ЛШ, а також більш об’єктивно оцінити
користь і ризик оперативного лікування,
зв’язаного з реваскуляризацією міокарда.
При тривалому порушенні коронарного
кровообігу і гіпоперфузії міокарда застосу)
вання екзогенних АТФ)лонгу і неонатону
(креатинфосфату) протягом одного місяця
здатне відновлювати стабільний рівень ен)
догенного креатинфосфату, і при цьому вміст
АТФ прогресивно не знижується. Життє)
здатність міокарда перебуває як би в «спля)
чому» стані, а дисфункція міокарда ЛШ
цілком або частково оборотна при наступно)
му відновленні коронарного кровообігу шля)
хом використання коронароактивних пре)
паратів (ІАПФ, активатори калієвих кана)
лів і інші) або аортокоронарного шунтуван)
ня [5–8].
«Сплячий» (гібернуючий) міокард може
бути причиною рефрактерності до лікуваль)
них заходів при СН. Гібернація міокарда при
стабільній стенокардії спостерігається у
20 % хворих, а при нестабільній – у 75 %
хворих. Загальна тривалість гібернації міо)
карда (без лікування) при ІХС – від декількох
днів до місяців і навіть років [5].
Гібернацію міокарда слід відрізняти від
«приголомшеного» міокарда («стануван)
ня»), особливістю якого є те, що локальне
порушення скоротності міокарда спостері)
гається в умовах зниження життєздатності
міокарда і носить транзиторний характер.
Життєздатні і морфологічно інтактні кардіо)
міоцити втрачають здатність до скорочення
у зв’язку з різким збільшенням кількості
вільних радикалів, що приводить до ушкод)
ження клітинних мембран, і перевантажен)
ням кардіоміоцитів кальцієм. Остання об)
ставина супроводжується активацією каль)
ційзалежних протеолітичних ферментних
систем і ушкодженням міофіламентів.
Локальні і більш оборотні порушення
скоротності міокарда ЛШ спостерігаються
при клініко)інструментальному патофізіо)
логічному синдромі «приголомшеного» міо)
карда, що характеризується постішемічною
дисфункцію міокарда, яка зберігається про)
тягом декількох годин чи днів після настан)
ня реперфузії. З патофізіологічної точки зо)
ру – це пролонговане порушення систолічної
і/чи діастолічної функції міокарда після ко)
роткого приступу ішемії, що не приводить
до некрозу міокарда [9].
Дисфункція «приголомшеного» міокарда
може мати оборотний характер за умов дос)
татнього часу для його відновлення. Міо)
кард, перевантажений кальцієм на початку
реперфузії з одночасним порушенням скорот)
ності м’язових білків, може мати необорот)
ний характер. І чим тривалішим і більш тяж)
ким був приступ ішемії, тим більш трива)
лішим повинен бути період відновлення
скорочувальної здатності міокарда, що в ос)
таточному підсумку може приводити до роз)
витку стійких і необоротних у морфологіч)
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ному плані змін локального міокардіального
кровотоку.
«Приголомшений» міокард може спосте)
рігатися при ряді патологічних станів: важ)
ких приступах стабільної стенокардії; гост)
рому інфаркті міокарда після посиленого
тромболізису і відновлення коронарного кро)
вообігу; аортокоронарного шунтування або
чрезшкірної трансторакальної кардіопласти)
ки; балонної ангіопластики коронарних арте)
рій; нестабільних формах стенокардії; після
скасування важких приступів пароксизмаль)
ної суправентрикулярної тахікардії, тріпо)
тіння передсердь або шлункової тахікардії;
при важких проявах гострої, підгострої і
хронічної серцевої недостатності [10].
Існує ряд диференційних ознак приго)
ломшеного та гібернуючого міокарда, які
наведені в табл. 1. Однак на практиці таку
діагностику реалізувати не завжди можли)
во. Відмінною рисою гібернуючого міокарда
є наявність так званого резидуального іно)
тропного резерву, який виявляється при про)
веденні ехокардіографії з внутрішньовенним
введенням добутаміну. Поліпшення сегмен)
тарної інотропної функції під час введення
цього препарату є відзнакою життєдіяльного
міокарда. Однак при дуже зниженій фракції
викиду (ФВ<30 %) інотропний ефект може
бути відсутній, незважаючи на життєдіяль)
ність міокарда.
Доведено існування так званих «вікон»
прекондиціонування: перше «вікно» відкри)
вається відразу після ішемії і захищає міо)
кард від подальшої ішемії протягом двох го)
дин; друге «вікно» відкривається трохи піз)
ніше, коли його захисні властивості можуть
виявляти себе близько 72 годин; у цей час
міокард здобуває виражену стійкість до іше)
мії [11].
Метод поліпшення реалізації механізму
«прекондиціонування» з одночасним введен)
ням екзогенного креатинфосфату (неонато)
ну) дозволив знизити кількість прийнятого
хворими на ІХС нітрогліцерину. Дипірида)
мол (курантил) здатний підсилювати фено)
мен «розігріву» у хворих на ІХС при парних
навантажувальних пробах.
Регіональна та тотальна дисфункція ЛШ
розглядається нами з позиції ІХС і перенесе)
ного хворими інфаркту міокарда, коли засто)
сування ІАПФ та нітратів позитивно впли)
вало на стан ремоделювання серця, гіпертро)
фію міокарда, функцію ендотелію, процеси
підвищення сироваткової активності про) і
антизапальних цитокинів (ФНП)α, ІЛ)1β,
ІЛ)6 і ІЛ)4). В наших дослідженнях у цих
хворих на ІХС спостерігалося порушення
систолічної функції ЛШ (збільшення кінце)
во)діастолічного і кінцево)систолічного об’є)
му ЛШ, зниження фракції викиду), тісно
зв’язані зі зростанням сироваткової кон)
Таблиця 1. Диференційні ознаки приголомшеного та гібернуючого міокарда
Ще один варіант «особливого ішемічного
синдрому» – це так зване «ішемічне прекон)
диціонування», тобто здатність міокарда
протистояти ішемічному впливу повторюва)
них короткочасних епізодів субтотальної
ішемії, що чергуються з періодами репер)
фузії. Міокард здатний протистояти ішемії,
більш тривалим її епізодам і захищати себе
від інфаркту. В результаті повторюваних ко)
роткочасних епізодів ішемії створюються
умови, що дозволяють міокарду адаптувати)
ся і краще переносити епізоди більш тривалої
ішемії завдяки ендогенній – самоорганізую)
чій кардіопротекції.
центрації прозапальних (ФНП)α, ІЛ)1β) і ан)
тизапальних цитокинів (ІЛ)4).
При виражених стадіях ХСН (III–IV ФК),
обумовленої ІХС, імунозапальна активність
зв’язана з активацією нейрогуморальних
факторів підвищення концентрації цикліч)
них нуклеотидів і ендотеліну 1. Концентрація
ФНП)α зростала в міру прогресування ХСН у
хворих III–IV ФК.
Стандартна терапія ХСН, обумовлена ІХС
(ІАПФ, діуретики, нітрати й аспірин), не су)
проводжувалася достовірною зміною – пози)
тивною динамікою цитокинів, але приводи)
ла до поліпшення систолічної функції ЛШ.
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Дослідження ефектів еналаприлу малеа)
ту у разі індивідуального титрування доз і
підбором «цільової» дози в комплексі з АТФ)
лонгом (20 мг 3 рази на день, курсом 4 тижні)
+ мілдронат (10%)вий 5 мл в/в, 10 днів +
250 мг 3 рази на день внутрішньо протягом
20 днів) + еспа)ліпон (600 мг в/в капельно
протягом 2 тижнів + 600 мг 2 рази на день
внутрішньо протягом 2 тижнів) приводило до
помітного зниження ФНП)α, ІЛ)1β (табл. 2).
Антицитокіновий ефект відбувався паралель)
но з поліпшенням стану хворих на ІХС із дис)
функцією міокарда, приводячи до позитивної
динаміки систолічної та діастолічної функції
міокарда за даними кількісної ехокардіо)
графії.
Е, може значною мірою перешкоджати про)
гресуванню «оглушення» та гібернації міо)
карда, запобігати розвитку більш важких
ускладнень ІХС – інфаркту міокарда, арит)
мій і СН.
Призначення кардіопротекторів різних
фармакодинамічних дій дозволить розши)
рити арсенал лікарських заходів при ішемії
та серцевій недостатності з ведучим їх син)
дромом – гібернацією міокарда (персистуючої
міокардіальної дисфункції в стані спокою
внаслідок гіпоперфузії), а також приглу)
шеності міокарда (постішемічної дисфунк)
ції). Застосування ІАПФ, нітратів, поліп)
шуючи вазодилатацію, поряд з кардіопро)
тективним ефектом нових груп лікарських
Таблиця 2. Сироваткові рівні ФНПα, ІЛ1β, ІЛ6 і ІЛ4 у динаміці лікування
в групах хворих під впливом монотерапії еналаприлу малеату (1ша група)
та з комплексом кардіопротективних препаратів (2га група)
*р<0,05.
Нові стратегії лікування «особливого
ішемічного синдрому» – «гібернації» міокар)
да (персистуюча міокардіальна дисфункція
в стані спокою внаслідок його перфузії або
приголомшеність міокарда (постішемічна
дисфункція), а також їх поєднання у хворих
на ІХС, ускладнену серцевою недостатністю,
полягають у широкому використанні нових
груп ІАПФ в комплексі з сучасними протек)
торами міокарда та судин – АТФ)лонгом, ес)
па)ліпоном, мілдронатом з одночасною оцін)
кою патогенетичного зв’язку про) і антиза)
пальних цитокинів і визначенням дисфунк)
ції міокарда та зниженої пропульсивної здат)
ності серця.
Вивчення патофізіологічних основ фено)
мена переривчастої ішемії дозволить говори)
ти про її кардіопротекцію, і для її посилення
останнім часом почали використовувати си)
нергетичний фармакологічний захист міо)
карда з застосуванням низки препаратів –
активаторів калієвих каналів (нікоранди)
лу), бета)блокаторів, нітратів, ІАПФ, неона)
тону, предукталу (триметазидину), мілдро)
нату, есенціале, ліпостабілу, еспа)ліпону й
антиоксидантів.
Лікування антиоксидантами – альфа)то)
коферолом, бета)каротином, вітамінами А та
препаратів, запобігає розвитку приглушен)
ня міокарда та апоптозу в гібернуючих ділян)
ках міокарда.
Висновки
Гібернація міокарда розцінюється як за)
хисний механізм проти персистенції ішемізо)
ваного міокарда, котра сприяє його життє)
діяльності і діє до того часу, поки існує гіпо)
перфузія. Процес відновлення інотропізму
міокарда проходить стадію приглушеності та
процес «ішемічного прекондиціонування»,
зв’язаного в умовах транзиторної ішемії з
експресією деяких факторів транскрипції і
підвищення активності специфічних цито)
плазматичних протеїнів.
Наведені дані щодо оцінки того чи іншого
стану регіональної чи тотальної дисфункції
міокарда дозволяють прогнозувати «гібер)
нації» міокарда при ІХС, ускладненій серце)
вою недостатністю, і точніше встановлюва)
ти користь або ризик існуючих сучасних кла)
сичних фармакологічних засобів корекції ко)
ронарного кровотоку з синергетичними ефек)
тами нових кардіопротективних засобів,
спрямованих проти оксидазного стресу, на
відновлення енергетичного метаболізму,
корекцію нейрогуморальних зрушень.
Т Е Р А П І Я
130
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА І КЛІНІЧНА МЕДИЦИНА. 2004. № 4
Список літератури
1. Лутай М.И. Систолическая дисфункция левого желудочка у больных ИБС: клиническое зна)
чение гибернированного миокарда. Доктор 2001; 4 (8): 30–34.
2. Niroomand F., Kubler W. Hibernation, stunning and ischemic preconditioning of the myocardium:
therapeutic implication. Clinical investigation 1994; 72, 10: 731–736.
3. Hayashida W., van Eyll Critian, Rousseau M.F., Pouleur H. Effect of ranolazine on left ventricular
regional diastolic function in patients with ischemic heart disease. Cardiovascular drugs and therapy 1994;
8, 5: 741–747.
4. Charney R., Schwinger M.E., Chun J. et al. Dobutamine echocardiоgraphy and resting)redistribu)
tion thallium)201 scintigraphy predict recovery of hibernating myocardium after coronary revasculariza)
tion. Amer. Heart J. 1994; 128, 5: 864–869.
5. Зеленін А.В., Ємельянов С.В., Тодойсинчук В.В та ін. Лікування ішемічної хвороби серця.
http:// www.therapy. narod.ru/ method_lec)hem_ibs. htm, 2003.
6. Bellizi M.C., Franklin M.F., Duthie G.G., James W.P.T. Vitamin E and coronary heart disease: the
European paradox. Eur. J. Clinical Nutrition 1994; 11, 11: 822–831.
7. Singh R.B., Niaz M.A., Bisinol I. et al. Diet, antioxidant vitamins, oxidative stress and risk of
coronary artery disease: the prospective study. Acta Cardiologica 1994; XLIX, 5: 453–467.
8. Yao Z., Gross G.J. The ATP)Dependent potassium channel: an endogenous cardioprotective mecha)
nism. J. Cardiovascular Pharmacology 1994; 24, Suppl 4: 28–34.
9. Go R.T., Macintyre W. J., Saha G.B. et al. Hybernating myocardium versus scar: severity of irre)
versible decreased myocardial perfusion in prediction of tissue viability. Radiology 1995; 194, 1: 151–155.
10. Tse W.Y., Maxwell, Thomason H., Blann A. et al. Antioxidant status in controlled and uncontrolled
hypertension and its relationship to endothelial damage. Hypertension 1994; 8, 11: 843–849.
11. Matsumori A., Yamada T., Suzuki H. et al. Increased circulating cytokines in patients with myo)
carditis and cardiomyopathy. Brit. Heart J. 1994; 72, 6: 561–566.
«ОСОБЕННЫЕ ИШЕМИЧЕСКИЕ СИНДРОМЫ»: ПАТОГЕНЕЗ, ДИАГНОСТИКА И ПЕРСПЕКТИВА
ТЕРАПЕВТИЧЕСКИХ ПОДХОДОВ К НИМ
П.Г. Кравчун, О.И. Шушляпин, Л.Г. Кононенко, О.В. Ломакина, М.А. Тучинская
Проанализированы патофизиологические состояния нарушений регионарного и системного ко)
ронарного кровотока – «особенные ишемические синдромы», исходя из представлений о метаболиз)
ме миокарда и нейрогуморальной регуляции в аспекте гемодинамических расстройств. Предложе)
ны новые подходы к выбору протекторов ишемизированного миокарда, которые наряду с классиче)
ской терапией ИБС (ИАПФ, нитраты, антагонисты кальция) будут способствовать патогенетической
коррекции коронарного кровообращения с одновременной протекцией миокарда.
Ключевые слова: «особые ишемические синдромы», ишемическая болезнь сердца, протекторы
ишемизированного миокарда.
«SPECIAL ISCHEMIC SYNDROMES»: PATHOGENESIS, DIAGNOSIS AND PROSPECT OF THERAPEUTIC
APPROACHES TO THEM
P.G. Kravchun, O.I. Shushlyapin, L.G. Kononenko, O.V. Lomakina, M.A. Tuchinskaya
The pathophysiological states of disorders of regionale and systemic coronary circulations is «special
ischemic syndromes is analyzed, coming from presentations on metabolism of myocardium and neirogu)
moral regulation in the aspect of gemodinamical disorders, and on this basis to offer new approaches to the
choice of protectors of ischemic myocardium, which along with the classic therapy IHD (IACE, nitrates,
antagonists of calcium) will be participating in patogenetical correction of coronal circulation of blood
with simultaneous protection of myocardium.
Key words: «special ischemic syndromes», ischemic heart disease, protectors of ischemic of myocardium.
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ДИСБИОТИЧЕСКИЕ РАССТРОЙСТВА
ПРИ КИШЕЧНЫХ СТОМАХ И ПРОФИЛАКТИКА ОСЛОЖНЕНИЙ
ПРИ ИХ РЕКОНСТРУКЦИИ У ДЕТЕЙ
А.Я. Цыганенко, Ю.В. Пащенко, Н.И. Коваленко
Харьковский государственный медицинский университет
Представлен анализ дисбиотических расстройств у 131 больного с искусственными ки)
шечными свищами. У 84 % детей была яркая картина дисбактериоза. Патологическая
контаминация свища опасна развитием гнойно)воспалительных осложнений при рекон)
струкции. Разработан комплекс мероприятий, включающий рациональную предопера)
ционную подготовку, адекватную хирургическую коррекцию с учетом методик, на)
правленных на профилактику осложнений, с использованием электроэлиминации пен)
токсифиллина в сочетании с антибактериальными препаратами в зону анастомоза, что
позволило избежать осложнений за последние 5 лет.
Ключевые слова: искусственные кишечные свищи, операции, профилактика гнойно
воспалительных осложнений.
сока и желчи, асептические свойства слюны,
микробный антагонизм ацидофильной фло)
ры илеоцекального отдела. Однако ведущая
роль в относительном постоянстве состава ау)
тофлоры сохраняется за функционально)мор)
фологическим статусом слизистой оболочки
тонкой кишки и физико)химическими свой)
ствами кишечного сока. Мацерация окру)
жающей кожи, контаминация ее патологи)
ческой микрофлорой и естественными симби)
онтами экобиоценоза кишечной трубки пере)
водят все операции при наружных кишечных
свищах в разряд операций высокой степени
инфицированности, что всегда таит в себе уг)
розу гнойных осложнений, наиболее опасным
из которых является несостоятельность ки)
шечных швов, встречающаяся у 1,6–12,0 %
больных [3, 4]. Возникновение этих ослож)
нений обычно связано с лечебно)тактически)
ми ошибками на различных этапах лечения,
а их профилактика требует разработки ком)
плексной программы хирургического лечения
больных данной патологией.
Таким образом, проблема хирургической
реабилитации детей, уже перенесших об)
ширные операции и требующих выполнения
повторного сложного реконструктивного
вмешательства, актуальна как с медицин)
ской, так и с социальной точек зрения. Про)
филактика гнойно)септических осложнений
в ходе проведения последней и составляет ос)
новную цель данного исследования.
П Е Д І А Т Р І Я
ПЕДІАТРІЯ
В практике детского хирурга оперативные
вмешательства при различных осложнениях
острых хирургических заболеваний органов
брюшной полости, пороках развития кишеч)
ной трубки, реконструктивных вмешатель)
ствах на толстой кишке и аноректальной об)
ласти, а также при травматических повреж)
дениях кишечника часто завершаются выве)
дением на переднюю брюшную стенку энте)
ро) или колостомы [1, 2]. Отрицательным мо)
ментом наличия кишечной стомы у ребенка
являются постоянные неудобства, связанные
с неуправляемым истечением жидкого кишеч)
ного отделяемого, расстройства сна. Стома
инвалидизирует больных, причиняет мо)
ральные и физические страдания не только
больному ребенку, но и его матери, без пол)
ноценного ухода которой за своим ребенком
(особенно грудного возраста) процесс выха)
живания стомированного больного значи)
тельно усложняется.
Значение нормальной микрофлоры орга)
низма велико, и особенно для растущего ор)
ганизма. Распределение микробов в желудоч)
но)кишечном тракте неравномерно, основная
масса содержится в толстом кишечнике. Ка)
ждому из отделов свойственна своя относи)
тельно постоянная микрофлора. В тонкой
кишке микробов сравнительно мало. К фак)
торам, обеспечивающим стерильность тонкой
кишки, относятся бактерицидное действие
хлористо)водородной кислоты, желудочного
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Материал и методы. Проведен анализ вос)
становительных операций у 131 ребенка с ар)
тифициальными наружными кишечными
свищами. У всех детей свищи были наложе)
ны в качестве временного лечебного пособия
при невозможности проведения радикально)
го оперативного вмешательства либо по воз)
растным соображениям, либо в связи с запу)
щенностью основного заболевания. Еюносто)
ма отмечалась у 2 детей, илеостома – у 49,
асцендостома – у 19, трансверзо) и сигмосто)
ма – в 30 и 31 наблюдениях соответственно.
Петлевая стома зафиксирована у 42 детей,
Т)образная – у 4, одноствольная концевая –
у 57, двуствольная разделительная – у 28.
После стандартного обследования, вклю)
чающего дополнительные микробиологиче)
ские методы изучения кишечного ценоза, про)
водили хирургический этап реабилитации.
Результаты и их обсуждение. Из 131
больного, которым была восстановлена не)
прерывность кишечной трубки, только у 21
(16 %) не выявлено ни клинически, ни бак)
териологически нарушений микрофлоры ки)
шечника. Всем этим детям были сформиро)
ваны колостомы на левой половине толстой
кишки. У остальных 110 больных (84 %) на)
блюдался ярко выраженный дисбактериоз
кишечника. У 81 ребенка (74,3 %) этот ди)
агноз обоснован неоднократными бактерио)
логическими исследованиями (179).
Исследовано тонкокишечное содержи)
мое, выделяющееся из приводящей петли ки)
шечной стомы (чаще всего это химус под)
вздошной кишки). Выявлены значительные
дисбиотические сдвиги, связанные с наруше)
нием стабильности микробиоценоза и акти)
визации потенциально патогенных микро)
организмов эндогенного происхождения. В
условиях открытого внешней среде просве)
та тонкого кишечника на фоне тяжелого
гнойно)воспалительного процесса в брюш)
ной полости, проведения массивной анти)
биотикотерапии, нарушений гомеостаза
происходят значительные дисбиотические
расстройства микрофлоры тонкой кишки,
которая обладает агрессивностью к макро)
организму. Микробный ценоз характеризу)
ется значительной пестротой, выделенная
при исследованиях тонкокишечного содер)
жимого флора характерна для толстого ки)
шечника. У большинства обследованных де)
тей это грамотрицательная условно)пато)
генная флора, которой не свойственно нахо)
ждение в тонком отделе кишечника в таком
значительном количестве.
По степени тяжести развившегося дисбак)
териоза кишечника мы наблюдали единичные
случаи (7) латентной, компенсированной
формы (1 ст.) и субкомпенсированной формы
(2 ст.), когда дисбиотические изменения ка)
саются только количественного содержания
E. coli, качественно это полноценная в фер)
ментативном отношении кишечная палочка,
а также понижение содержания бифидобак)
терий. Клинически наблюдалось выделение
через наружное отверстие стомы кишечного
химуса желтого цвета, разжиженного, каши)
цеобразного, периодически с частицами непе)
реваренной пищи, увеличением слизи. У боль)
шинства детей (74) бактериологическая кар)
тина по степени тяжести соответствовала де)
компенсированной форме (3 ст.) и тяжелому
резко выраженному дисбактериозу (4 ст.). На
фоне различных показателей количества
E. coli (ферментативно полноценной E. coli ме)
нее 50 %) отмечено расширение видового
спектра условно)патогенной микрофлоры.
Наиболее часто встречались варианты ассо)
циаций условно)патогенной флоры: Proteus
vulgaris + E. coli hemolytica; Proteus vulgaris
+ Klebsiella; Pseudomonas aerugenosa +
Enterobacter; Klebsiella + Enterobacter; Pro)
teus vulgaris + Stafilococcus aureus.
Клинически у стомированных детей с де)
компенсированной и тяжелой формой дис)
бактериоза отмечается практически посто)
янное истечение из стомы слизисто)водяни)
стого непереваренного кишечного содержи)
мого от желтого до цвета «болотной тины»,
даже в течение суток с изменяющимися ха)
рактеристиками. Выделение из стомы пато)
логического кишечного химуса вызывает об)
ширную глубокую мацерацию окружающей
кожи, трудно поддающуюся лечению.
Независимо от сроков существования ки)
шечной стомы, развития компенсаторных
механизмов регуляции состава кишечной
микрофлоры, от проводимой этиологической
терапии полностью купировать проявления
дисбактериоза кишечника не удается, хотя
отмечается значительный и клинический и
бактериологический эффект. Тем более, что
малейший провоцирующий фактор (наруше)
ние диеты, респираторная инфекция, анти)
бактериальная терапия по поводу сопутст)
вующего соматического заболевания) вызы)
вает обострение дисбактериоза, вновь при)
водящее к интоксикации организма и обиль)
ным потерям кишечного содержимого.
Восстановление непрерывности кишеч)
ной трубки на фоне выраженных дисбиоти)
ческих изменений опасно развитием гнойно)
воспалительных послеоперационных ослож)
нений, поэтому нередко откладывается вос)
становительная операция до стихания про)
цесса клинически и бактериологически. Ве)
лика также опасность попадания высокоаг)
рессивной микрофлоры при восстановлении
непрерывности кишечника в отключенный
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отдел кишки и развития тяжелого колита.
Для предупреждения этих осложнений не)
обходима целенаправленная санация от па)
тогенной и условно)патогенной микрофло)
ры и восстановление нормального эубиоза
кишечника.
Отмечено, что в адаптации таких детей
значительную роль играет предоперационная
подготовка, направленная на коррекцию ме)
таболических расстройств, стабилизацию
системы гомеостаза, детоксикацию и укреп)
ление общего состояния ребенка.
С целью деконтаминации и детоксикации
в предоперационном периоде на протяжении
7–10 дней детям проводили энтеросорбцию
препаратом «Энтеросгель», которую при не)
обходимости дополняли ферментотерапией
и антибактериальными препаратами per os
по чувствительности микрофлоры. В зави)
симости от локализации свища и возраста
использовали антеградное промывание же)
лудочно)кишечного тракта, в том числе с
применением манитола. Параллельно про)
водили мероприятия по адаптации отклю)
ченных отделов кишечника с помощью
клизм, электростимуляции и подкожного
введения прозерина. Непосредственная пред)
операционная подготовка завершалась внут)
ривенным введением зинацефа за 1 час до
оперативного вмешательства.
Предоперационная местная деконтами)
нация свища проводится с помощью кати)
онных антисептиков, а также озонирован)
ными растворами с концентрацией озона 8–
12 мкг/л. Эти препараты обладают мощным
бактерицидным воздействием на все виды
микроорганизмов.
Ведущими звеньями комплексной про)
граммы профилактики несостоятельности
кишечных швов и гнойных осложнений при
оперативной коррекции наружных кишеч)
ных свищей у детей считаем следующие:
• рациональный выбор оперативного вме)
шательства;
• субоперационное озонирование брюш)
ной полости с целью подавления дремлющей
инфекции;
• применение атравматического шовного
материала и асептических методик реконст)
рукций;
• снятие нагрузки с линии швов путем
профилактики пареза и уменьшения внут)
рикишечной гипертензии;
• эффективную антибактериальную тера)
пию с электроэлиминацией пентоксифилли)
на и клиндамицина в зону анастомоза.
Благодаря указанным мероприятиям
удалось избежать осложнений при реконст)
руктивно)восстановительных операциях у
детей с наружными кишечными свищами в
течение последних 5 лет.
Выводы
1. При стомировании кишечника у детей
в большинстве наблюдений отмечаются вы)
раженные дисбиотические расстройства с па)
тологической контаминацией в окружности
свища.
2. Рациональная предоперационная под)
готовка, адекватная хирургическая коррек)
ция с учетом методик, направленных на про)
филактику осложнений, позволяет оптими)
зировать результаты лечения искусственных
наружных свищей у детей.
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ДИСБІОТИЧНІ РОЗЛАДИ ПРИ КИШКОВИХ СТОМАХ І ПРОФІЛАКТИКА УСКЛАДНЕНЬ
ПРИ ЇХ РЕКОНСТРУКЦІЇ У ДІТЕЙ
А.Я. Циганенко, Ю.В.Пащенко, Н.І. Коваленко
Проаналізовано дисбіотичні розлади у 131 хворого зі штучними кишковими норицями. У 84 %
дітей спостерігалась яскрава картина дисбактеріозу. Патологічна контамінація нориці небезпечна
розвитком гнійно)запальних ускладнень під час реконструкції. Розроблено комплекс заходів, що
включає раціональну передопераційну підготовку, адекватну хірургічну корекцію з урахуванням
методик, спрямованих на профілактику ускладнень, з використанням електроелімінації пентокси)
філіну в сполученні з антибактеріальними препаратами в зону анастомозу, що дозволило уникнути
ускладнень за останні 5 років.
Ключові слова: штучні кишкові нориці, операції, профілактика гнійнозапальних ускладнень.
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DISBIOTICAL DISORDERS OF ARTIFICIAL INTESTINAL FISTULAS IN CHILDREN AND PREVENTION
OF RECONSTRUCTION COMPLICATIONS
A.Ya. Tsyganenko, Yu.V. Paschenko, N.I. Kovalenko
The results of disbiotical disorders investigations of 131 patients with external intestinal fistulas,
were analized. The clinical picture of intestinal bacterial disorders was present in 84 % of cases. The
pathological microbe dissemination around fistula was the main cause of purulent complications. The
complex program of purulent complications prophylaxis including the use of electroelimination of pentoxy)
llin and antibiotic to the zone of intestinal anastomosis was suggested. It has allowed to reduce the rate of
purulent complications in the recent 5 years.
Key words: external artificial intestinal fistulas, operations, purulent complications.
ФУНКЦІОНАЛЬНИЙ СТАН МІОКАРДА У ДІТЕЙ
З ПРИРОДЖЕНИМИ ПОРОКАМИ СЕРЦЯ
У ВІДДАЛЕНОМУ ПІСЛЯОПЕРАЦІЙНОМУ ПЕРІОДІ
Г.С. Сенаторова, А.Д. Бойченко, М.О. Гончарь
Харківський державний медичний університет
Обласна дитяча клінічна лікарня, м. Харків
Проаналізовано віддалені результати хірургічної корекції природжених пороків серця
у 37 дітей з оцінкою функціонального стану міокарда. Строки післяопераційного катам)
незу – від одного до 12 років. У віддаленому післяопераційному періоді у всіх дітей, які
перенесли хірургічне втручання через хворобу Фалло, коарктацію аорти, та у 50 % об)
стежених після корекції дефекту міжшлункової перегородки визначається зниження
насосної функції міокарда лівого шлуночка. При встановленні відхилень у функціональ)
ному стані міокарда має проводитись комплекс лікувально)оздоровчих заходів.
Ключові слова: хірургічна корекція природжених пороків серця, віддалений період, допле
роехокардіографія.
не з провідних місць. Головна позитивна
якість цього методу – неінвазивність, можли)
вість постійного нагляду та динамічного кон)
тролю. Комплексне ДЕхоКГ)обстеження
включає оцінку насосної і скоротливої фун)
кції лівого шлуночка, стан клапанного апа)
рата, міжшлункової та міжпередсердної пе)
регородки з ціллю визначення остаточних
скидів, ступеня стенозування атріовентрику)
лярних і півмісяцевих клапанів з визначен)
ням градієнта тиску, своєчасно діагностує
наявність рідини у перикарді [5].
Метою дослідження було вивчення функ)
ціонального стану міокарда у дітей з природ)
женими пороками серця у віддаленому після)
операційному періоді.
Матеріал і методи. За 2003 р. (січень–чер)
вень) у спеціалізованому кардіологічному від)
діленні ОДКЛ було обстежено 37 дітей (24
хлопчика та 13 дівчаток), прооперованих че)
рез природжені пороки серця, віком від 4 до
17 років. Серед них дефект міжпередсердної
перегородки (ДМПП) був у 7 (18,9 %), дефект
міжшлункової перегородки (ДМШП) – у 8
(21,6 %), відкрита артеріальна протока
(ВАП) – у 5 (13,5 %), хвороба Фалло – у 4
(10,8 %), коарктація аорти (КоАо) – у 3
Кардіологи і кардіохірурги Європи одним
із головних напрямків розвитку серцево)
судинної хірургії в 2000–2010 рр. вважають
удосконалення діагностики та хірургічного
лікування природжених пороків серця [1, 2].
Задачею кардіохірургії природжених пороків
серця є не тільки врятування життя дитини,
але й припинення негативного впливу поро)
ку на її фізичний, інтелектуальний та пси)
хологічний розвиток [3]. Операції на серці
тягнуть за собою створення нових анатоміч)
них умов, які викликають різкі зміни перемі)
щення об’ємів крові у серці, малому та вели)
кому колі кровообігу, сприяючи розвитку
серцевої недостатності [4]. Успіх лікування
важкого контингенту хворих з природжени)
ми пороками серця у віддаленому післяопера)
ційному періоді визначається рядом факторів,
головним з котрих є скоротлива функція
міокарда (тільки нормальна насосна та ско)
ротлива функція міокарда лівого шлуночка
може забезпечити процеси адаптації серця в
цілому до нових, наближених до норми умов
гемодинаміки). Для вивчення насосної та
скоротливої функції серця використовують
різноманітні засоби, серед яких комплексна
доплероехокардіографія (ДЕхоКГ) займає од)
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(8,1 %), комбіновані природжені пороки сер)
ця – у 10 (27,1 %). Строки післяопераційно)
го катамнезу – від одного до 12 років. Най)
більшу групу склали 43,2 % обстежених, у
яких пройшло 1–3 роки після хірургічної ко)
рекції природженого пороку серця (табл. 1).
Контрольну групу склали 15 здорових дітей
у віці 7–9 років. Усі діти були обстежені за
спеціальною кардіологічною програмою, яка
включала обов’язкове ДЕхоКГ)обстеження
з обчислюванням показників центральної ге)
модинаміки на ультразвуковому апараті
«АИ)3Partner».
ця після фізичного навантаження – 12
(32,4 %), приступи серцебиття – 5 (13,6 %),
головний біль – 6 (16,2 %), задишку – 5
(13,5 %), підвищену стомлюваність, слаб)
кість – 9 (24,3 %). Частіше скарги мали ді)
ти, які перенесли хірургічне втручання через
хворобу Фалло та комбіновані пороки серця.
Результати. Ехокардіографічні показни)
ки, які характеризують функціональний
стан міокарда лівого шлуночка у хворих піс)
ля хірургічної корекції природжених пороків
серця, наведені в табл. 2.
Встановлено, що у хворих, які були про)
оперовані через хворобу Фалло, визнача)
ється тенденція до зниження насосної функ)
ції міокарда лівого шлуночка (ФВ<55 %,
р<0,01). У цієї групи обстежених та у дітей піс)
ля корекції дефекту міжшлункової перегород)
ки були одержані найбільш низькі об’ємні ха)
рактеристики лівого шлуночка: КДО – (67,6±
7,1) та (51,6±13,51) мл (р<0,05); КСО –
(30,9±21,0) та (17,5±5,9) мл (р<0,05); УО –
(36,7±9,5) та (30,5±5,8) мл (р<0,05) відповід)
но. Невеликі об’єми у поєднанні з порушеною
насосною функцією міокарда призводять до
зниження СІ – (2,8±0,6) та (2,9±1,4) л/(хв⋅м2)
(р<0,05) порівняно з контрольною групою.
Зниження насосної функції зумовлено пору)
шенням скоротливої здатності міокарда, що
характеризується збільшенням об’єму напри)
кінці систоли (КСО). У хворих з відкритою
артеріальною протокою, коарктацією аорти,
з комбінованими пороками КСО більше, ніж
у контрольній групі. Зниження скоротливої
функції міокарда лівого шлуночка при хво)
робі Фалло у всіх пацієнтів виявляється на
фоні дилатації правих порожнин серця з
гіпертрофією стінок правого шлуночка. При
Таблиця 1. Строки після корекції
природжених пороків серця
в обстежуваних дітей
Примітка. ДМПП – дефект міжшлункової
перегородки; ДМШП – дефект міжпередсердної
перегородки; ВАП – відкрита артеріальна прото)
ка; КоАо – коарктація аорти.
Таблиця 2. Середні показники, які характеризують функціональний стан міокарда
лівого шлуночка (М±m)
Примітка. КДО – кінцево)діастолічний об’єм, р<0,05; КСО – кінцево)систолічний об’єм, р<0,05;
УО – ударний об’єм, р<0,05; ФВ – фракція викиду, р<0,01; ∆Д – ступінь скорочення передньозаднього
розміру лівого шлуночка у систолу, р<0,05; СІ – серцевий індекс, р<0,05; V
cf
)1 – швидкість циркуля)
торного скорочення волокон міокарда, р<0,001; ХвО – хвилинний об’єм, р<0,05. Достовірність у
порівнянні з контрольною групою.
При надходженні до стаціонара для обсте)
ження 17 (45,9 %) дітей не мали скарг, інші
20 (54,1 %) скаржились на біль у ділянці сер)
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дефекті міжшлункової перегородки у 3/4 ді)
тей визначається дилатація правих камер
серця, у двох – підвищення тиску у стволі ле)
геневої артерії. У двох дітей була зафіксована
реканалізація міжшлункової перегородки
при дефекті такої та комбінованому пороці
серця. Дилатація лівих камер з гіпертрофією
стінок лівого шлуночка спостерігалось у всіх
хворих з коарктацією аорти. У поєднанні з
указаними морфологічними змінами у 21,6 %
дітей визначені малі аномалії серця (аберант)
ні хорди, пролапси клапанів), що зумовлю)
вали іноді шуми при аускультації.
Для оцінки скоротливої функції міокарда
лівого шлуночка розраховують ще два індек)
си: ступінь скорочення передньозаднього
розміру лівого шлуночка у систолу (у нормі
цей показник у дітей складає (35,1±5,4) %
[6]) та циркуляторного скорочення волокон
міокарда, у дітей у нормі середнє значення
цього показника складає (1,46±0,1) с)1. При
зниженні скоротливості міокарда лівого
шлуночка значення обох індексів зменшу)
ються, причому найбільш чутливим показ)
ником вважається циркуляторне скорочу)
вання волокон міокарда (р<0,05) [7]. Після
корекції тетради Фалло у віддаленому періоді
визначається зниження обох показників, що
можна вважати як несприятливу прогно)
стичну ознаку. У дітей з дефектами між)
шлункової та міжпередсердної перегородки,
відкритою артеріальною протокою, комбіно)
ваними пороками обидва індекси не відрізня)
лись від відповідних показників у контроль)
ній групі.
Отже, аналізуючи ехограми хворих після
корекції природжених пороків серця, необ)
хідно звертати увагу на стан насосної та ско)
ротливої функції міокарда лівого шлуночка.
Саме низькі об’єми і серцевий індекс лівого
шлуночка об’єктивно характеризують син)
дром низького серцевого викиду, що спосте)
рігався після корекції хвороби Фалло та
коарктації аорти.
Висновки
1. У віддаленому післяопераційному пе)
ріоді у всіх дітей, які перенесли хірургічне
втручання через хворобу Фалло, коарктацію
аорти, та у 50 % обстежених після корекції
дефекту міжшлункової перегородки визна)
чається зниження насосної функції міокарда
лівого шлуночка.
2. Усім дітям з природженими пороками
серця після корекції слід обов’язково прово)
дити ДЕхоКГ)обстеження в динаміці спосте)
реження.
3. При встановленні відхилень у функ)
ціональному стані міокарда має проводитись
комплекс лікувально)оздоровчих заходів.
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ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ МИОКАРДА У ДЕТЕЙ С ВРОЖДЕННЫМИ ПОРОКАМИ СЕРДЦА
В ОТДАЛЕННОМ ПОСЛЕОПЕРАЦИОННОМ ПЕРИОДЕ
А.С. Сенаторова, А.Д. Бойченко, М.А. Гончарь
Проведен анализ отдаленных результатов хирургической коррекции врожденных пороков сердца
у 37 детей с оценкой функционального состояния миокарда. Срок послеоперационного катамнеза –
от одного до 12 лет. В отдаленном послеоперационном периоде у всех детей, которые были оперирова)
ны по поводу болезни Фалло, коарктации аорты, и у 50 % обследованных после коррекции дефекта
межжелудочной перегородки определяется снижение насосной функции миокарда левого желудоч)
ка. При установлении отклонений в функциональном состоянии миокарда должен проводиться ком)
плекс лечебно)оздоровительных мероприятий.
Ключевые слова: хирургическая коррекция врожденных пороков сердца, отдаленный период,
допплероэхокардиография.
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FUNCTIONAL CONDITION OF A MYOCARDIUM AT CHILDREN WITH CONGENITAL HEART DISEASES
IN THE REMOTE POSTOPERATIVE PERIOD
G.S. Senatorova, A.D. Boychenko, M.A. Gonchar
The analysis of the remote results of surgical correction of congenital heart diseases at 37 children with
an estimation of a functional condition of a myocardium is lead. The term of postoperative catamnesis is
1 to 12 years. In the remote postoperative period at all children who were operates concerning illness
Fallot, coartaсtion aortas and at 50 % surveyed after correction DIVP, decrease in pump function of a
myocardium left ventricle is defined. At an establishment deviation in a functional condition of a myocar)
dium the complex of medical)improving actions should be carried out.
Key words: surgical correction of the congenital heart diseases, remote period, Doppler echocardio
graphy.
ВКЛАД ОТДЕЛЬНЫХ ЭТИОЛОГИЧЕСКИХ ФАКТОРОВ
В ФОРМИРОВАНИЕ ЗАТЯЖНЫХ И РЕЦИДИВИРУЮЩИХ
БРОНХОЛЕГОЧНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ У ДЕТЕЙ
А.С. Сенаторова, О.Л. Логвинова, Н.Р. Бужинская
Харьковский государственный медицинский университет
Изучение анамнеза, клинических и лабораторно)инструментальных данных у 58 детей
показало, что патологическое течение беременности, неблагоприятный интранатальный
период, нерациональное искусственное вскармливание, наличие врожденной диспла)
зии соединительной ткани, хронических очагов инфекции верхних отделов респира)
торного тракта, а также неадекватная антибактериальная терапия являются факторами
риска формирования затяжных и рецидивирующих бронхолегочных заболеваний. Вы)
явлено, что возможными этиопатогенетическими механизмами затяжного развития
патологического процесса является персистенция ассоциативной микрофлоры и сни)
женная способность к фагоцитозу иммунокомпетентных клеток.
Ключевые слова: затяжные и рецидивирующие бронхолегочные заболевания, этиоло
гия, бронхоальвеолярные смывы.
в соотношении иммунокомпетентных кле)
ток и биологически)активных веществ, что
ведет к малоэффективной санации бронхи)
ального дерева и, как следствие, к затяжно)
му течению [3]. Ряд авторов считают, что
воспалительные изменения нарушают дре)
нажную функцию бронхов [4]. Воспаление
способствует отеку, бронхоспазму и дискри)
нии, что осложняет эвакуацию слизи и фор)
мирует условия для развития бронхогенной
инфекции. Таким образом, еще более нару)
шается дренажная функция бронхов, что
способствует длительному течению бронхо)
лёгочной патологии у детей. Необходимо
разработать достаточно эффективные спосо)
бы терапии и профилактики рецидивов за)
тяжных бронхолегочных заболеваний.
Целью исследования было изучить фак)
торы риска и причины формирования затяж)
ных и рецидивирующих бронхолегочных за)
болеваний у детей.
Материал и методы. Обследовано 58 де)
тей в возрасте от одного года до 14 лет с обо)
Среди респираторной патологии ведущие
позиции начинают занимать заболевания с
затяжным и рецидивирующим течением. Из)
вестно, что причиной длительного течения
заболеваний органов дыхания может быть
недостаточность защитных барьеров и нару)
шение дренажной функции бронхов. Что ка)
сается недостаточности защитных барьеров
респираторного тракта, данные литературы
противоречивы. Некоторые ученые объясня)
ют затяжное и рецидивирующее течение вро)
жденным иммунодефицитным состоянием
[1], другие – рассматривают его как следст)
вие персистенции оппортунистической ин)
фекции, которая способствует трансформа)
ции внутренних структур настолько, что
клетка – эффектор – как первая линия защи)
ты неспособна активироваться и уничтожать
вновь поступающие агенты [2]. Кроме того,
в литературе приводятся данные о том, что
применение длительных курсов антибиоти)
ков снижает функцию паренхиматозных ор)
ганов, при этом возникает ряд дисбалансов
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стрением рецидивирующего (34) и хрониче)
ского бронхита (15), а также с затяжными
формами пневмонии (9). Для сравнения об)
следовано 20 детей, больных острой бронхо)
легочной патологией. Диагноз верифициро)
ван согласно классификации, принятой на
Украинском съезде пульмонологов и фтизи)
атров (1998 г.).
Все дети обследованы по единой програм)
ме, которая включала тщательный сбор анам)
неза, анализ клинических и лабораторно)ин)
струментальных данных. Каждому ребенку
проводилось бронхоскопическое исследование
в суспензии бронхоальвеолярных смывов
(БАС), подсчитывался цитоз, выявлялось со)
отношение различных клеточных элементов
(цитограмма) [5, 6]. Детям было проведено
микробиологическое исследование, а также
проанализирована поглотительная функция
лейкоцитов, выделенных из смывов [7, 8]. По)
лученные результаты статистически обрабо)
тали, сравнили с нормативными показателя)
ми клеточного состава и свойств БАС, реко)
мендованной рабочей группой Европейского
респираторного общества (1990).
Результаты и их обсуждение. При посту)
плении в стационар все дети из основной
группы предъявляли жалобы на частый и ма)
лопродуктивный кашель. Результаты иссле)
дования анамнестических данных представ)
лены в табл. 1.
У детей с острой бронхолегочной патоло)
гией без признаков бронхообструкции кашель
также был малопродуктивным, но уже на 2–
3)й день после лечения он становился влаж)
ным, если же имели место обструктивные на)
рушения, то навязчивый кашель с трудноот)
деляемой мокротой сохранялся еще в течение
2–3 недель. У 29 (50 %) детей из основной
группы длительность болезни составляла 5–
6 лет; у 15 (26 %) – 2–3 года и у 14 (24 %) –
4–5 лет. Обострение носило затяжной харак)
тер, а рецидивы наблюдались ежемесячно у 9
(15 %) детей, ежеквартально – у 38 (66 %) и
2–3 раза в год – у 11 (19 %).
У всех больных, тяжесть состояния бы)
ла обусловлена интоксикационным и/или
бронхообструктивным синдромом. При ос)
мотре практически у всех детей с затяжны)
ми формами бронхолегочной патологии вы)
явлены бледность кожных покровов и пери)
орбитальные тени. У 39 (68 %) больных от)
мечалось дисгармоничное физическое разви)
тие из)за отставания в массе тела и призна)
ки дисплазии соединительной ткани в виде
деформации грудной клетки, сколиотиче)
ской осанки. Полиаденопатия с преимуще)
ственным вовлечением лимфатических узлов
области головы и шеи выявлена у 42 (72 %)
детей, что расценивалось как реакция лим)
фатической системы на хроническую пато)
логию уха, горла и носа.
Физикальные изменения со стороны
бронхолегочной системы наблюдались у всех
детей в основной группе: при перкуссии ле)
гочной звук с коробочным оттенком имел ме)
сто у 64 % больных, а у трети (34 %) – уме)
ренное притупление в паравертебральных и
нижних отделах грудной клетки. Ослаблен)
ное дыхание с удлиненным выдохом выслу)
Таблица 1. Данные анамнеза у детей с затяжной и острой бронхолегочной патологией
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шивалось у 36 % детей, жесткое – у 64 %.
У всех детей с хронической бронхолегочной
патологией отмечались сухие и влажные
хрипы. У 56 % – выслушивались локаль)
ные, преимущественно в базальных отделах
мелкопузырчатые и крепитирующие хрипы,
которые появлялись и исчезали в течение
дня. Обострение заболевания у этих больных
длилось более двух месяцев и трудно подда)
валось терапии. Физикальные изменения в
легких у детей из контрольной группы в сред)
нем сохранялись в течение 10–14 дней.
По данным клинического исследования
крови, у 39 (68 %) детей основной группы
отмечен сдвиг лейкоцитарной формулы вле)
во и у 35 (60 %) – ускорение СОЭ. У 15 (26 %)
больных имел место лейкоцитоз; у трети де)
тей определялась эозинофилия. При иссле)
довании функции внешнего дыхания в основ)
ной группе больных выявлены обструктив)
ные изменения 2–3)й степени у 43 (74 %) де)
тей, смешанный тип вентиляционных нару)
шений 1–2)й степени – у 11 (20 %). При
бронхоскопическом исследовании, проведен)
ном на 6–12)й неделе от начала обострения,
отмечались воспалительные изменения со
стороны слизистой бронхов в виде катараль)
но)гнойного эндобронхита у 39 (68 %) боль)
ных, катарального – у 14 (24 %). У пятерых
(8 %) детей, болеющих три года и более, пре)
обладали атрофические изменения в брон)
хах. Поражение носило диффузно)мозаич)
ный характер у 34 (58 %) больных, диффуз)
ный – у 15 (26 %), и только у 9 (16 %) детей
имел место дренажный эндобронхит. По ре)
зультатам анализов бактериологического
исследования бронхиального секрета и мок)
роты, у 39 (68 %) детей основной группы пре)
обладали двух) или трехкомпонентные ас)
социации, среди которых доминировала
кокковая флора; у 23 (40 %) – выявлена
клебсиелла, синегнойная палочка и грибы
рода Candida. У 20 (34 %) больных метода)
ми ИФА и ПЦР выявлена хламидийная и
микоплазменная инфекция. Следует отме)
тить, что до поступления в стационар дети
из основной группы получали лечение анти)
биотиками преимущественно пенициллино)
вого ряда. Анализ цитограммы свидетельст)
вовал о повышении общего количества кле)
ток в БАС до (9,86±3,46)·106 при норме
(0,20±0,46)·106 (табл. 2).
Что касается отдельных клеточных эле)
ментов, то в основной группе отмечалось дос)
товерное увеличение лимфоцитов (р<0,01),
макрофаги же морфологически отличались
деформированной структурой и жировой
дистрофией. Микроорганизмы располага)
лись преимущественно вне иммунокомпе)
тентных клеток. У таких детей в составе БАС
обращало внимание большое количество раз)
рушенных клеточных элементов – до 36,4±
5,1 на 100 полноценных клеток при 14,7±4,9
на 100 в контрольной группе (р<0,05). Кро)
ме того, выявлено увеличение количества
эпителиальных клеток как в основной, так
и в контрольной группе (р<0,01). Однако у 9
(15 %) длительно болеющих детей имела ме)
сто структурная перестройка в виде умень)
шения числа реснитчатых клеток и плоско)
клеточной метаплазии эпителия.
При иммунологическом исследовании
крови первого уровня только у 19 детей из
основной группы отмечен дисбаланс в систе)
ме иммунитета, у 20 (34 %) пациентов стра)
дало преимущественно гуморальное звено и
проявлялось снижением иммуноглобулинов
классов М и G. В контрольной группе анало)
гичные изменения наблюдались у 6 (30 %)
детей и достоверно не отличались (р>0,05).
Анализ показателей фагоцитоза (табл. 3)
клеток БАС у детей с затяжной бронхолегоч)
ной патологией свидетельствует о достовер)
ном (р<0,05; 0,01) снижении числа микро)
бов, поглощенных одной иммунокомпетент)
ной клеткой; в макрофагальном звене отме)
чалось снижение и фагоцитарного индекса
(р<0,05).
Таблица 2. Содержание клеточных элементов в бронхоальвеолярных смывах
при затяжной и острой патологии бронхов и легких (М±m)
П Е Д І А Т Р І Я
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Выводы
1. Факторами риска формирования за)
тяжных и рецидивирующих бронхолегоч)
ных заболеваний являются патологическое
течение беременности, неблагоприятный ин)
транатальный период; отягощенная наслед)
ственность по бронхолегочной патологии и
нерациональное искусственное вскармлива)
ние; наличие врожденной дисплазии соеди)
нительной ткани, хронических очагов ин)
фекции верхних отделов респираторного
тракта; неадекватная антибактериальная
терапия, без учета микробной флоры и ее чув)
ствительности к антибиотикам.
2. Возможными этиопатогенетическими
механизмами затяжного развития патологи)
ческого процесса является персистенция ас)
социативной микрофлоры, в том числе внут)
риклеточных паразитов и вирусов, которая
приводит к трансформации структуры и
функциональной активности клеток, сни)
жая их способность к фагоцитозу.
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ВНЕСОК ОКРЕМИХ ЕТІОЛОГІЧНИХ ЧИННИКІВ У ФОРМУВАННЯ ЗАТЯЖНИХ І РЕЦИДИВУЮЧИХ
БРОНХОЛЕГЕНЕВИХ ЗАХВОРЮВАНЬ У ДІТЕЙ
Г.С. Сенаторова, О.Л. Логвінова, Н.Р. Бужинська
Вивчення анамнезу, клінічних і лабораторно)інструментальних даних у 58 дітей показало, що
патологічний перебіг вагітності, неблагополучний інтранатальний період, нераціональне штучне го)
дування, наявність вродженої дисплазії сполучної тканини, хронічних вогнищ інфекції, верхніх
відділів респіраторного тракту, а також неадекватна антибактеріальна терапія є факторами ризику
формування затяжних і рецидивуючих бронхолегеневих захворювань у дітей. Виявлено, що можли)
вими етіопатогенетичними механізмами затяжного розвитку патологічного процессу є персистенція
асоціативної мікрофлори та знижена здатність до фагоцитозу імунокомпетентних клітин.
Ключові слова: затяжні та рецидивуючі бронхолегеневі захворювання, етіологія, бронхо
альвеолярні змиви.
CONTRIBUTION SEPARATE ETIOLOGY FACTOR IN FORMATION PROLONG AND RECIDIVATING
AT CHILDREN
A.S. Senatorova, O.L. Logvinova, N.R. Buginska
Studying of the anamnesis the clinical and laboratory)tool data at 58 children has show that patholo)
gical current of pregnancy adverse intranatal period, irrational article feeding, congenital dysplasіa, the
chronic centers of an infection of the respiratory path, inadequate antibacterial therapy – are risk factor
of formation prolong and recidivating at children. Possible etiophatogenetic mechanism of pathological
process is associative flora and the reduced ability for fagocitosis.
Key words: prolong and recidivating bronchopulmonary disease, etiology, bronchoalveolar lavage.
Таблица 3. Показатели фагоцитарной способности иммунных клеток бронхоальвеолярных
смывов у детей с затяжной и острой бронхолегочной патологией (М±m)
П Е Д І А Т Р І Я
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ИЗМЕНЕНИЕ СОДЕРЖАНИЯ СРЕАКТИВНОГО БЕЛКА
В КРОВИ БОЛЬНЫХ ВИРУСНЫМ ГЕПАТИТОМ
И.З. Каримов
Крымский государственный медицинский университет им. С.И. Георгиевского
Исследовано содержание С)реактивного белка (СРБ) в сыворотке крови у 44 больных острым
вирусным гепатитом А и В и 11 – с обострением холецистопанкреатита. Забор крови у
больных проводился при госпитализации, в разгар болезни и периоде реконвалесценции.
Показано повышение содержания С)реактивного белка в крови в остром периоде у больных
острым вирусным гепатитом в 10–15 раз (более выраженное при вирусном гепатите В) и у
больных с обострением хронического холецистопанкреатита в 15–20 раз. Мониторинг уров)
ня С)реактивного белка в крови в динамике заболевания может быть полезен для дифферен)
циальной диагностики в первые дни желтухи, а также для прогноза течения заболевания.
Ключевые слова: острый вирусный гепатит, Среактивный белок, патогенез, прогноз.
ское значение, а также информативен при мо)
ниторинге эффективности антимикробного
лечения инфекционных больных и осложне)
ний, связанных с инфицированием. Так, зна)
чения СРБ коррелировали с уровнем парази)
темии при малярии [4], обострении хрониче)
ского вирусного гепатита В и С [5]. СРБ ока)
зался наиболее надежным маркером при диаг)
ностике и мониторинге эффективности лече)
ния бактериальной пневмонии [6], инфекции
мочевыводящих путей [7], бактериальном ме)
нингите [8, 9], бактериальных гастроэнтери)
тах [10]. Концентрация СРБ в ликворе намно)
го выше при бактериальном менингите, чем
при вирусном [11]. Динамика содержания
СРБ у больных аденовирусной инфекцией, не
осложненной бактериальной инфекцией, бы)
ла аналогична таковой при воспалительной
реакции бактериального генеза [12].
СРБ посвящен довольно большой объем
исследований, но в доступной литературе име)
ются единичные работы о роли СРБ в неспеци)
фических защитных и иммунных реакциях ор)
ганизма при острых инфекционных заболева)
ниях и, в частности, при ОВГ. Возможно, это
связано с общепринятым мнением, что вирус)
ная инфекция незначительно влияет на уро)
вень СРБ, а его эффекты проявляются только
при появлении сопутствующей бактериаль)
ной инфекции или иммунокомплексной пато)
логии. Остается неясным, связан ли синтез
СРБ с прогрессированием ОВГ.
Целью данного исследования явилось
изучение изменения содержания в крови
СРБ при наличии желтушного синдрома у
Е П І Д Е М І О Л О Г І Я
ЕПІДЕМІОЛОГІЯ
В основе широкого спектра клинических
проявлений вирусного гепатита от латент)
ных до прогрессирующих форм, наряду с ви)
русно)иммуногенетическими взаимодейст)
виями, имеет место реализация компенса)
торно)приспособительных и резервных воз)
можностей организма. Степень воспали)
тельно)некротической активности острого
вирусного гепатита (ОВГ) определяется ци)
толизом и воспалительными изменениями в
печени. При данной патологии следует учи)
тывать существенную особенность гепати)
тов, при которых органом)мишенью служит
печень, занимающая ключевые позиции в
поддержании гомеостаза и реализации спе)
цифического острофазного ответа. В связи с
этим выявление реакции С)реактивного бел)
ка (СРБ) как печень)специфического остро)
фазного белка представляет особый интерес.
Считается, что главной функцией СРБ у
млекопитающих является иммунорегуля)
торная, изменяющая иммунные и неспеци)
фические реакции и обеспечивающая коопе)
рацию между ними [1–3]. Тест количествен)
ного определения СРБ в крови получил ши)
рокое распространение в клинической лабо)
раторной практике для диагностики и мони)
торинга при различных заболеваниях (в рев)
матологии, пульмонологии, гематологии,
хирургии, кардиологии, урологии и др.), а
также для оценки активности воспалитель)
ного процесса, выбора адекватного лечения,
контроля и прогноза болезни.
Имеются убедительные данные о том, что
названный белок имеет большое прогностиче)
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больных с острым вирусным гепатитом А и
В (ОВГА, ОВГВ), обострением хронического
холецистопанкреатита (ОХП), а также вы)
яснение роли этого белка в диагностике и
прогнозе заболевания. Возможность прогно)
зировать характер патологического процес)
са у больного в первые дни желтухи имеет
принципиальное значение в связи с необхо)
димостью дифференцированного подхода к
патогенетической терапии. Особенно важно
учитывать и то, что на начальных этапах бо)
лезни бывает довольно сложно дифференци)
ровать желтухи инфекционного генеза от
желтух, связанных с ОХП, когда анамнез и
биохимические показатели не всегда четко
позволяют сформировать диагностическое
суждение, а выполнение иммунологических
анализов требует определенного времени.
Материал и методы. Всего под нашим на)
блюдением находилось 55 больных 1 и 2)го
инфекционного отделения 7)й городской
больницы г. Симферополя. Из них 44 боль)
ных с ОВГ типа А (26) и В (18) и 11 – с ОХП
(не калькулезный). Возраст больных 18–
55 лет, мужчин – 31 и женщин – 24. У всех
больных отмечалось среднетяжелое течение.
Степень тяжести оценивали на основании
клинических данных, степени интоксика)
ции, биохимических показателей – билиру)
бин, аланинаминотрансфераза (АЛТ), аль)
фа)амилаза и др. В группах сравнения боль)
ные по полу были распределены равномер)
но. Контролем служили практически здоро)
вые люди аналогичного возраста (17 чел.).
Этиологическая идентификация типа ВГ
проводилась серологическим методом –
ИФА, РОПГА. Для ИФА использовали тест)
системы НПО «Диагностические системы»
(г. Н. Новгород) и «Векогеп)А» ЗАО «Вектор)
Бест» (г. Новосибирск). Для учета реакции
ИФА использовали ИФА)анализатор ОЭП
Московского НПО «Оптико)электронные
приборы». Для реакции обратной пассивной
гемагглютинации использовали набор НПО
«Диагностические системы» (г. Н. Новго)
род). Содержание СРБ в сыворотке крови
больных в динамике заболевания (в остром
периоде – при госпитализации, в разгар бо)
лезни, в периоде реконвалесценции) опреде)
ляли методом радиальной иммунодиффузии
по Манчини [13]. Специфические антитела к
электрофоретически чистому СРБ предостав)
лены НИИЭМ РАМН (Санкт)Петербург). Для
математической обработки исследуемых дан)
ных использовали методы описательной ста)
тистики, t)критерий Стьюдента для парных
сравнений и некоторые методы непараметри)
ческой статистики [14].
Результаты и их обсуждение. Исследова)
ния показали, что содержание СРБ в крови
больных ОВГ увеличивается в остром перио)
де в 15–20 раз, при ОХП – в 30 раз (табл. 1).
В разгар заболевания в группах больных с
ОВГА на фоне повышения общего билируби)
на до (127,5±43,6) мкмоль/л и АЛТ до (4,6±
1,5) мккат/л, а у больных ОВГВ до (164,3±
71,5) мкмоль/л и (5,1±1,8) мккат/л соот)
ветственно уровень СРБ в крови значитель)
но снижался, но оставался заметно выше
нормы. В группе больных с ОХП также от)
мечалось снижение СРБ в крови, но на фоне
несущественного повышения билирубина –
до (115,3±52,2) мкмоль/л и АЛТ до (3,4±
1,1) мккат/л, что, вероятно, обусловлено
присутствием бактериального агента в этио)
патогенезе ОХП.
Следует отметить, что подавляющее
большинство больных во всех группах вы)
писывались из стационара в периоде ранней
реконвалесценции, когда наступало клини)
ческое выздоровление и снижение общепри)
нятых биохимических показателей [билиру)
бин – (19,5±4,2) мкмоль/л; АЛТ – (0,7±
0,3) мккат/л]. В этом периоде уровень СРБ в
группе больных с ОВГА и ОХП приближался
к норме, в то время как у больных ОВГВ оста)
вался значительно выше уровня у здоровых
людей. При этом время пребывания в стацио)
наре больных с ОВГВ было наиболее длитель)
ным. Можно полагать, что у больных с ОВГВ,
несмотря на клиническое выздоровление, со)
храняются воспалительные явления в пече)
ни на довольно высоком уровне. Следователь)
но, больные, перенесшие ОВГВ, нуждаются в
более пристальном наблюдении в периоде реа)
билитации, а наряду с определением обще)
Таблица 1. Содержание Среактивного белка в сыворотке крови больных
острым вирусным гепатитом (ОВГ) А и В и с обострением
хронического холецистопанкреатита (ОХП) в динамике заболевания, (M±m) г/л
Примечания. 1. В контроле (n=17) СРБ=(0,010±0,004) г/л.
2. * p<0,05; # p<0,001.
Е П І Д Е М І О Л О Г І Я
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принятых биохимических показателей, в это
время целесообразно проводить мониторинг
содержания СРБ в крови.
Наше внимание привлек тот факт, что,
вопреки ожиданию, средние значения уров)
ня СРБ при ОВГВ оказались несколько ни)
же, чем при ОВГА, в разгаре заболевания,
когда в крови отмечались наиболее высокие
показатели билирубина и АЛТ (табл. 1). Да)
лее мы разделили группы больных с ОВГ в
зависимости от максимальных и минималь)
ных значений СРБ в этом периоде заболева)
ния (табл. 2).
де в 10–15 раз, причем в меньшей степени,
чем при обострении хронического холецисто)
панкреатита, сопровождающемся повыше)
нием этого показателя в 15–20 раз. Содер)
жание С)реактивного белка в крови больных
острым вирусным гепатитом В выше, чем в
крови больных острым вирусным гепатитом
А, при поступлении в стационар и в периоде
реконвалесценции. У больных острым вирус)
ным гепатитом А и В с минимальными зна)
чениями С)реактивного белка в крови в пе)
риоде разгара заболевания клиническое вы)
здоровление и нормализация биохимических
Таблица 2. Средняя длительность пребывания в стационаре больных
острым вирусным гепатитом А и В в зависимости от минимальных и максимальных
значений Среактивного белка в крови в период разгара заболевания (М±m)
Примечание. * p<0,05.
В группе больных ОВГА и ОВГВ, у кото)
рых в периоде разгара болезни и при макси)
мальных значениях биохимических показа)
телей, свидетельствующих о синдроме цито)
лиза и холестаза, отмечался более низкий уро)
вень СРБ, клиническое выздоровление и нор)
мализация биохимических показателей на)
ступали позже. По)видимому, прогрессирую)
щие формы гепатита характеризуются свое)
образием адаптационных реакций, их несо)
стоятельностью и истощением резервных воз)
можностей печени и организма в целом. К то)
му же в условиях дефицита СРБ нарушается
дифференцировка как макрофагов, так и
Т)клеток, что может приводить к нарушению
индукции иммунного ответа [1, 15], а это, в
свою очередь, может негативно отразиться на
течении ОВГ и способствовать развитию де)
компенсации и хронизации процесса.
Выводы
У больных острым вирусным гепатитом
А и В содержание С)реактивного белка в сы)
воротке крови увеличивается в остром перио)
лабораторных показателей наступают поз)
же, чем у больных с максимальными его по)
казателями.
В реализации компенсаторно)приспосо)
бительной и иммунорегуляторной реакций
организма при острых вирусных гепатитах
важную роль играют неспецифические фак)
торы защиты, при том, что печень в этой си)
туации является и органом)мишенью и ор)
ганом)продуцентом С)реактивного белка.
Определение уровня С)реактивного бел)
ка в комплексе с другими биохимическими
показателями при острых заболеваниях пе)
чени в первые дни желтухи, а также в дина)
мике заболевания может быть полезным для
проведения предварительной дифференци)
альной диагностики острого вирусного гепа)
тита с поражениями печени и желчевыводя)
щих путей невирусного генеза, для прогно)
зирования течения острого вирусного гепа)
тита и особенно В, что имеет существенное
значение в связи с необходимостью диффе)
ренцированного подхода к патогенетической
терапии.
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ЗМІНА ВМІСТУ С*РЕАКТИВНОГО БІЛКА В КРОВІ ХВОРИХ НА ВІРУСНИЙ ГЕПАТИТ
І.З. Карімов
Досліджено вміст С)реактивного білка (СРБ) у сироватці крові у 44 хворих на гострий вірусний
гепатит (ГВГ) А и В і 11 – із загостренням холецистопанкреатиту (ЗХП). Забирання крові у хворих
проводилося при госпіталізації, у розпал хвороби і в періоді реконвалесценції. Показано підвищення
вмісту СРБ у крові в гострому періоді у хворих на ГВГ у 10–15 разів (більш виражене при гепатиті В)
і у хворих з ГХП в 15–20 разів. Моніторинг рівня СРБ у крові в динаміці захворювання може бути
корисним для диференційної діагностики в перші дні жовтяниці, а також для прогнозу перебігу
захворювання.
Ключові слова: гострий вірусний гепатит, Среактивний білок, патогенез, прогноз.
CHANGE OF CONTENTS OF C*REACTIVE PROTEIN IN A BLOOD AT PATIENTS BY ACUTE VIRUS
HEPATITIS
I.Z. Karimov
The content of C)reactive protein in blood serum of 44 patients by an acute virus hepatitis (AVH) and
11 – with an exacerbation of cholecystitopancreatits (ECP) was investigated. A blood samples was carried
out at hospitalisation, in the period of height disease and convalescence. It is shown a rising content of CRP
in blood in the acute period at the patients by HAV in 10–15 time (more expressed by HBV), and in 15–
20 time at the patients with ECP. The monitoring of a level CRP in blood in dynamics current HAV can by
useful for differential diagnostics per the first days of an icterus, and also prognosis for disease.
Key words: acute virus hepatitis, pathogenesis, Creactive protein, prognosis.
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ВЛИЯНИЕ АБСТИНЕНЦИИ НА АКТИВНОСТЬ
СИСТЕМЫ ПРОТЕОЛИЗА И АНТИПРОТЕАЗНОЙ ЗАЩИТЫ
У НАРКОЗАВИСИМЫХ БОЛЬНЫХ ВИРУСНЫМИ ГЕПАТИТАМИ
А.Н. Бондаренко
Институт эпидемиологии и инфекционных болезней им. Л.В. Громашевского,
АМН Украины, г. Киев
Приведены данные по динамике активности протеолиза и уровня сывороточных анти)
протеаз у больных парентеральными вирусными гепатитами, употребляющих наркоти)
ки. Показано негативное влияние абстиненции на активность системы протеолиза–ан)
типротеаз у наркоманов с парентеральными вирусными гепатитами.
Ключевые слова: вирусные гепатиты, абстиненция, наркомания.
го синдрома на течение ВГ у наркопотреби)
телей [2, 4]. Данных о влиянии абстинен)
ции на ведущие звенья патогенеза ВГ в лите)
ратуре нет. Поэтому целью данного исследо)
вания было изучение влияния абстинентно)
го синдрома на активность систем протеоли)
за и антипротеазной защиты, определяющих
глубину метаболических нарушений в клет)
ках печени и степень цитолиза гепатоцитов.
Материал и методы. Обследовано 25 па)
циентов с опийной наркозависимостью и аб)
стинентным синдромом без клинико)биохи)
мических признаков острого или обострения
хронического ВГ; 22 больных, употребляю)
щих суррогаты опия, с тяжелым течением
парентеральных ВГ (В+С, В+D, В+С+D) и
25 клинически здоровых доноров. В группе
больных ВГ у 10 больных развился абсти)
нентный синдром в остром периоде ВГ (ос)
новная группа) и у 12 человек ВГ протекал
без абстиненции (контрольная группа). Все
обследованные были мужчинами в возрасте
от 17 до 36 лет. Все группы были репрезен)
тативны по основным параметрам.
Активность системы антипротеаз оцени)
вали по уровню в крови сывороточных инги)
биторов протеолиза (ИП) – α
1
)ингибитора
протеиназ (α
1
)ИП) и α
2
)макроглобулина (α
2
)
МГ). Уровень α
1
)ИП и α
2
)МГ определяли в
сыворотке крови по методике С.В. Русакова
с соавт. [6], которая является модификаци)
ей методик К.Н. Веремеенко с соавт. [7]. Ак)
тивность системы протеолиза оценивали по
уровню суммарной протеолитической актив)
ности сыворотки крови. Изучали фермента)
тивную активность протеолитических бел)
ков, а не их содержание в сыворотке крови
[8], так как основной характеристикой фер)
ментов является их активность в отношении
определенного субстрата, а не само количе)
ство фермента.
Серьезной социальной и медицинской
проблемой является наркомания. Во всем
мире отмечается неуклонный и прогрессив)
ный рост числа парентеральных наркоманов
[1, 2]. Среди этой категории лиц крайне вы)
сок уровень инфицирования вирусами парен)
теральных гепатитов (ВГ). В структуре за)
болеваемости парентеральными ВГ лица,
употребляющие наркотики, составляют бо)
лее 60 % [1, 3]. У наркопотребителей также
отмечен высокий уровень развития микст и
вирусных гепатитов совместно с ВИЧ)инфек)
цией, что существенно влияет на патогенез
и клинику ВГ. Многие исследователи отме)
чают, что у наркопотребителей ВГ протека)
ют, как правило, волнообразно, длительно
и тяжело, и связывают это с токсичностью
наркотиков [2, 4].
Ведущей составляющей патогенеза нарко)
зависимости является абстинентный син)
дром, который, по сути, определяет глубину
«проникновения» наркотика в метаболизм
макроорганизма и степень психической и фи)
зической зависимости от наркотика [5]. Аб)
стиненция вызывает существенные измене)
ния в функционировании многих систем ор)
ганизма. В первую очередь это касается ней)
роэндокринного звена регуляции гомеокине)
за, включающего гипоталамо)гипофизарно)
надпочечниковую, симпатоадреналовую и ан)
тистрессовую системы [5]. Следовательно,
нарушая работу ведущих систем регуляции
организма, абстиненция должна оказывать
влияние на патогенез и клинику заболеваний,
протекающих у наркозависимых больных.
Данные о влиянии абстиненции на тече)
ние ВГ скудны и разноречивы. Одни иссле)
дователи указывают, что развитие абстинен)
ции утяжеляет течение ВГ и ухудшает про)
гноз болезни [3]. В других публикациях не
отмечено негативного влияния абстинентно)
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Протеолитическую активность сыворот)
ки крови определяли по субстрату BAPNA
(Nα)бензоил)DL)аргинин)паранитроани)
лид) по методике В.П. Мирошниченко с со)
авт. [9] с некоторыми изменениями. При
этом были полностью сохранены ингредиен)
ты и концентрация растворов реактивов. Ме)
тодика выполнена в виде микрометода со)
гласно [6, 7]. Вместо желчи [9] использова)
ли сыворотку крови, разведенную в 7,5 раз.
Разведение было подобрано опытным путем
так, чтобы показатели анализатора не пре)
вышали 0,5 Ед оптической плотности, со)
гласно требованиям к спектрофотометриче)
ским исследованиям. В ход метода было вне)
сено единственное изменение: активность
ферментов в сыворотке тормозили 0,5 н рас)
твором соляной кислоты согласно [6], а не
30%)ным раствором уксусной кислоты. Уро)
вень протеолитической активности сыворот)
ки крови у здоровых лиц, по данным исполь)
зуемой методики, был сопоставим с таким
при использовании других хромогенных суб)
стратов и методик в сыворотке крови [7] и в
желчи с применением BAPNA [9].
Для статистического анализа получен)
ных данных использованы методы вариаци)
онной статистики.
Учитывая то, что при ВГ происходит ак)
тивация протеолиза и повышается актив)
ность системы антипротеазной защиты, для
повышения достоверности полученных дан)
ных дополнительно изучили динамику уров)
ня протеолитической активности сыворот)
ки крови и уровня основных сывороточных
ИП у больных с опийной наркоманией и аб)
стиненцией без клинико)биохимических
признаков острого или обострения хрониче)
ского ВГ.
Результаты. Результаты изучения ак)
тивности протеолиза и сывороточных инги)
биторов протеиназ у опийных наркоманов
приведены в табл. 1.
Поскольку система протеолиза и регули)
рующая ее активность система антипротеаз
являются по сути взаимозависимыми звень)
ями единой системы, необходимо рассматри)
вать показатели активности этих звеньев со)
вместно. Поэтому дополнительно был вве)
ден интегральный показатель оценки равно)
весия в системе протеолиза–антипротеаз –
отношение протеолитической активности
сыворотки крови к уровню основного сыво)
роточного ингибитора протеиназ – α
1
)ИП.
Однородность размерностей составляющих
отношения, а также то, что и протеиназы, и
Примечание. р<0,05; # достоверность различий между уровнем показателя у доноров и больных ВГ;
^ достоверность различий сравниваемых показателей между группами.
Таблица 2. Активность протеолиза и сывороточных
Примечание. р<0,05; # достоверность различий по сравнению с донорами; *& между больными
при сравнении показателей в разные периоды.
Таблица 1. Активность протеолиза и сывороточных ингибиторов протеиназ
у опийных наркоманов с абстинентным синдромом (Х±2σ)
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ИП являются ферментами, свидетельствуют
о правомерности существования такого по)
казателя. Интегральная оценка позволяет
более полно и адекватно оценить направлен)
ность изменений в системе протеолиза–ан)
типротеаз в целом. Так, при высокой акти)
вации протеолиза резервные возможности
системы антипротеаз могут оказаться огра)
ниченными. В первую очередь это касается
ВГ, так как синтез основных ИП происхо)
дит в гепатоцитах, а при ВГ синтетические
возможности печени ограничены.
Как видно из приведенных данных, до
развития абстинентного синдрома актив)
ность системы протеолиза была незначитель)
но повышена по сравнению с показателями
у здоровых лиц. Однако уровень основных
сывороточных ингибиторов достоверно пре)
вышал таковой у доноров более чем в 2 раза.
Соответственно соотношение активности
протеолиза–антипротеаз было ниже нор)
мальных показателей интегральной актив)
ности системы протеолиза–антипротеаз в
2,4 и более раза.
В период разгара клинических проявле)
ний абстинентного синдрома отмечено дос)
товерное повышение активности протеоли)
за почти в 2 раза, а также повышение уров)
ня интегрального показателя активности
системы протеолиза–антипротеаз. Уровень
ингибиторов протеолиза на пике проявлений
абстиненции оставался практически неиз)
менным.
После купирования абстиненции отмеча)
ется достоверное снижение активности про)
теолиза и уровня α
1
)ИП и α
2
)МГ. Соотноше)
ние активности протеолиза–антипротеаз в
период ремиссии абстиненции продолжает
повышаться и уже достоверно не отличает)
ся от этого показателя у здоровых лиц.
Динамика активности систем протеолиза
и антипротеаз у больных ВГ в основной и кон)
трольной группе в сопоставлении с показате)
лями у здоровых лиц приведена в табл. 2. Как
в основной, так и в контрольной группе отме)
чена закономерная динамика активности про)
теолиза – резкое повышение в остром перио)
де ВГ и постепенное снижение в периоде ре)
конвалесценции. Показатель интегральной
активности системы протеолиза–антипроте)
аз имел аналогичную динамику. Следует от)
метить, что в остром периоде ВГ у наркозави)
симых больных происходит резкая актива)
ция протеолитических процессов, повыша)
ясь почти в 7–9 раз по сравнению с нормой. В
связи с этим необходимо отметить, что уро)
вень α
1
)ИП в остром периоде ВГ как в основ)
ной, так и в контрольной группе не отличал)
ся от показателей у здоровых лиц. Повыше)
ние уровня α
1
)ИП почти в 2 раза отмечено
только в периоде реконвалесценции. С этим
связано и значительное повышение уровня
интегральной активности системы протеоли)
за–антипротеаз в остром периоде ВГ – почти
на порядок. Уровень α
2
)МГ в разные периоды
ВГ в группах практически не отличался от
нормальных величин.
При сравнении показателей в основной и
контрольной группе становится очевидным,
что у больных ВГ с абстиненцией активность
протеолиза была достоверно выше, чем в
группе больных ВГ без абстиненции. Более
показательными были различия в показате)
лях интегральной активности системы про)
теолиза–антипротеаз. У пациентов с абсти)
ненцией его уровень превышал показатель в
контрольной группе больных почти в 2 раза.
В основной и контрольной группе боль)
ных с тяжелым течением ВГ, употребляющих
наркотики, отмечен высокий уровень проте)
олиза и интегральной активности системы
протеолиза–антипротеаз. Поэтому достовер)
ные отличия между этими показателями в
группах можно было бы связать не только с
абстиненцией. В данном случае становится
очевидным указанная необходимость изуче)
ния активности систем протеолиза и анти)
протеаз у наркозависимых больных с абсти)
ненцией без клинико)биохимических призна)
ков ВГ. Достоверное повышение активности
ингибиторов протеиназ у больных ВГ, употребляющих наркотики (Х±2σ)
*& достоверность различий между сравниваемыми показателями в пределах группы;
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протеолиза в этой группе больных еще раз
подтверждает достоверное влияние абстинен)
ции на активность системы протеолиза–ан)
типротеаз у наркозависимых больных ВГ.
Обсуждение. Анализ полученных данных
свидетельствует о том, что абстиненция не)
гативно влияет на патогенез ВГ у наркоза)
висимых больных, приводит к дополнитель)
ной активации протеолиза, уменьшает ре)
зерв системы антипротеаз, резко сдвигая рав)
новесие в системе протеолиза–антипротеаз
в сторону активации протеолиза. Влияние
абстиненции на систему протеолиза–анти)
протеаз может иметь следующие механизмы.
Протеолиз, в большей степени ограничен)
ный, играет огромную роль в функциониро)
вании регуляции систем гомеокинеза: систе)
ме свертывания и фибринолиза, комплемен)
та, ренин)ангиотензиновой и кининовой сис)
тем [7, 10]. Любые нарушения гомеокинеза
находят свое отражение в состоянии систе)
мы протеолиза и антипротеаз [7]. Абстинен)
ция в первую очередь приводит к резкой ак)
тивации нейрогуморальных и антистрессо)
вых систем [5], в результате чего происхо)
дит изменение регуляции сосудистого тону)
са в органах и тканях. Как правило, актива)
ция антистрессовых систем приводит к вы)
бросу вазоактивных медиаторов, что обедня)
ет кровоснабжение и ослабляет лимфоток пе)
риферийных органов, к которым относится
печень. Такие нарушения влекут дополни)
тельное повреждение паренхимы органа, ре)
зультатом которого и является усиление
протеолитических процессов и цитолиза. Ре)
гулярное введение опиатов, особенно сурро)
гатов опия, с их громадным количеством
токсических примесей приводит к состоянию
хронического стресса, что ведет к субкомпен)
сации антистрессовых систем. Абстинен)
ция – жесткий стрессовый агент, который
приводит к усугублению субкомпенсации.
Кроме того, еще и ВГ вносит дополнитель)
ную стрессовую нагрузку. Это может привес)
ти к декомпенсации антистрессовых систем
и в итоге к летальному исходу.
Практически все клетки макроорганиз)
ма имеют опиатные рецепторы, и вводимые
длительно нефизиологические дозы опиатов
не могут не оказывать действие на тканевом
и системном уровне. Длительный прием нар)
котиков формирует у больных жесткую ме)
таболическую зависимость [5]. Без наркоти)
ка нарушаются основные механизмы гомео)
кинеза, а системы макроорганизма функцио)
нируют с перегрузкой. Это приводит к повре)
ждению функциональных и метаболических
систем организма, следствием чего и явля)
ется активация системы протеолиза.
В заключение следует сказать, что абсти)
ненция у больных ВГ может привести к серь)
езным последствиям. Развитие абстиненции
у пациентов с ВГ предполагает купирование
абстинентного синдрома и расширение пато)
генетической терапии ВГ. Абстиненция слу)
жит прямым показанием для применения
ингибиторов протеолиза и расширения де)
зинтоксикационной и модулирующей функ)
ции печени терапии. Особое значение имеет
применение свежезамороженной плазмы, ко)
торая обеспечит донирование ингибиторов
протеолиза и альбумина. Кроме того, в ус)
ловиях инфекционного стационара для про)
филактики абстиненции возможно примене)
ние «заместительной» терапии разрешенны)
ми законодательством агонистами опиатных
рецепторов. В качестве такого препарата
можно рекомендовать парентеральное при)
менение трамадола в дозах, не превышаю)
щих максимально допустимые [11].
Выводы
1. Развитие абстиненции приводит к ак)
тивации систем протеолиза и антипротеаз)
ной защиты у наркозависимых лиц.
2. Абстиненция оказывает негативное
влияние на патогенез вирусного гепатита у
наркозависимых больных, приводит к до)
полнительной активации протеолиза и сни)
жению резервных возможностей системы ан)
типротеазной защиты.
3. Наличие абстиненции у больных ви)
русным гепатитом является прямым пока)
занием применения ингибиторов протеоли)
за в патогенетической терапии вирусного ге)
патита.
4. При вирусном гепатите у наркоманов
крайне важна профилактика абстинентного
синдрома, а в случае его развития – быстрое
и полное купирование абстиненции.
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ВПЛИВ АБСТИНЕНЦІЇ НА АКТИВНІСТЬ СИСТЕМ ПРОТЕОЛІЗУ Й АНТИПРОТЕАЗНОГО ЗАХИСТУ
У НАРКОЗАЛЕЖНИХ ХВОРИХ НА ВІРУСНІ ГЕПАТИТИ
А.М. Бондаренко
Наведені дані щодо динаміки активності протеолізу та рівня сироваткових антипротеаз у хворих на
парентеральні вірусні гепатити, які вживають наркотики. Показаний негативний вплив абстиненції на
активність системи протеолізу–антипротеаз у наркоманів з парентеральними вірусними гепатитами.
Ключові слова: вірусні гепатити, абстиненція, наркоманія.
INFLUENCE OF ABSTINENCE ON ACTIVITY OF THE SYSTEM PROTEOLYSIS AND ANTIPROTEASES
AT THE PATIENTS WITH VIRAL HEPATITIS, USING DRUGS
А.N. Bondarenko
In article the data on dynamics of proteolytical activity and antiproteases in blood at the patients with
parenteral viral hepatitis, using drugs are given. The negative influence of the abstinence on dynamics of
activity of the system of proteolysis–antiproteases at the drug addicts with parenteral viral hepatitis is
shown.
Key words: viral hepatitis, abstinence, drug addiction.
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ЭЛЕКТРОФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ КОРРЕЛЯТЫ
ПАРОКСИЗМАЛЬНЫХ СОСТОЯНИЙ
У БОЛЬНЫХ С НЕВРАСТЕНИЕЙ
С.П. Колядко, Т.М. Воробьева, А.В. Шляхова, Е.В. Веселовская
Институт неврологии, психиатрии и наркологии АМН Украины, г. Харьков
Проведен сопоставительный анализ особенностей электрической активности мозга боль)
ных неврастенией с пароксизмальными проявлениями в клинике и без них. На ЭЭГ
больных выявлены активация электрогенеза, наличие пароксизмов в лобных или лобно)
височных отделах и асимметричное преобладание альфа) и тета)активности в левом
полушарии, более выраженные в группе пациентов со стабильными пароксизмальными
состояниями.
Ключевые слова: неврастения, пароксизмальные состояния, электроэнцефалография.
Однако для доказательства этих предполо)
жений необходимо проведение специальных
исследований. Адекватным приемом иссле)
дования нейрофизиологических механизмов
пароксизмальных состояний является изу)
чение электрогенеза мозга как интегрально)
го показателя его возбудимости, с одной сто)
роны, а с другой – анализ ее частотно)ампли)
тудного спектра может вскрыть участие от)
дельных структур мозга в формировании па)
роксизмальных состояний при неврастении.
Материал и методы. Обследовано 32 боль)
ных неврастенией, из них основную группу
составили 20 больных, в клинике которых
отмечались пароксизмальные состояния, в
группу контроля вошли 12 больных без кли)
нических проявлений пароксизмов. До лече)
ния у этих больных с использованием элек)
троэнцефалографа «Медикор» была осущест)
влена регистрация электрической активности
мозга с введением ее показателей в персональ)
ный компьютер. Проведен качественный ви)
зуальный анализ электрической активности
мозга, а также коррелограмм, отражающих
степень связей ЭЭГ)пароксизмов по структу)
рам мозга и их частотных спектров. Во время
регистрации электрической активности моз)
га применяли функциональные нагрузки
(«открыть)закрыть глаза» и гипервентиля)
ция), вызывающие ответные реакции мозга,
которые позволяли в определенной степени
судить об инициации пароксизмальных про)
явлений электрогенеза биопотенциалов, их
динамике, трансформации пароксизмальных
реакций в пароксизмальные состояния.
Н Е В Р О Л О Г І Я  І  П С И Х І А Т Р І Я
НЕВРОЛОГІЯ  І  ПСИХІАТРІЯ
Пароксизмальные состояния – одно из са)
мых загадочных явлений в физиологии моз)
га. Для пароксизмальной активности харак)
терна внезапность ее появления и внезапность
прекращения. Пароксизм – это многоликий,
отличающийся большим клиническим поли)
морфизмом феномен, гетерогенный по своей
природе, с присущей только ему самооргани)
зацией психической и физиологической ак)
тивности и проявляющийся вследствие воз)
мущающих воздействий, поступающих из
внешней и внутренней среды организма [1–3].
Пароксизмальные состояния в структу)
ре невротических расстройств принадлежат
к тем клиническим феноменам, которые обу)
словливают в определенной мере тяжесть те)
чения заболевания, выход из него, эффек)
тивность лечебных мероприятий. В услови)
ях психогенных влияний развиваются нев)
ротические реакции, которые сопровождают)
ся тревогой, гиперактивностью, страхом, аг)
рессией, депрессией. В случаях сохранения
психотравмирующей ситуации, при наличии
особенностей личности, пароксизмальная
активность трансформируется в пароксиз)
мальное состояние. При неврастении паро)
ксизмальные состояния чаще протекают в
виде приступообразной астении, головной
боли, раздражительности, на истощенном
фоне отмечаются изменения состояния соз)
нания, мышления, памяти [4, 5]. Вместе с
тем после прекращения пароксизма больные
неврастенией испытывают облегчение, то
есть можно говорить об адаптивных свойст)
вах этой интегральной деятельности мозга.
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Результаты. Как показали результаты ка)
чественного визуального анализа электриче)
ской активности мозга, для больных основ)
ной группы в 77 % случаев была характерна
быстрая низкоамплитудная активность в пе)
редних лобных отделах. В задних, преиму)
щественно в затылочных отделах, у 24 %
больных на ЭЭГ доминировала медленная
низкоамплитудная активность (рис. 1). Па)
роксизмы биопотенциалов в виде альфа) ли)
бо тета)комплексов инициально возникали в
лобных, реже в лобных и височных отделах
левого полушария, затем могли мигрировать
в теменную область, изменять свои частот)
но)амплитудные характеристики, формиру)
ясь в затылочных отведениях в высокоам)
плитудные альфа)веретена. В 70 % случаев
пароксизмы биопотенциалов встречались в
Рис. 1. Динамика электрической активности больного неврастенией основной группы:
А, Д – фон, Б–Ж – после функциональных нагрузок; 1 – S лоб; 2 – D лоб; 3 – S висок; 4 – D висок;
5 – S темя; 6 – D темя; 7 – S затылок; 8 – D затылок
А                                                     Б
В                                                     Г
Д                                                   Е
   Ж
100 мкВ
1 с
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правом полушарии, однако они здесь менее
организованные и проявлялись в виде бета)
веретен в лобно)височных отведениях и в зад)
них – в виде высокоамплитудных вспышек
альфа – на фоне низкоамплитудной активно)
сти. При первоначальной функциональной
нагрузке пароксизмы биопотенциалов у этих
больных становились менее выраженными,
усиливались бета)веретена и десинхрониза)
ция, преимущественно в передних отделах,
со стиранием функциональных асимметрий.
При применении в дальнейшем функцио)
нальных нагрузок и гипервентиляции проис)
ходило усиление (увеличение) пароксизмов
биопотенциалов с активным перебором час)
тот в структуре пароксизма, с разбиением де)
синхронизации в лобных отделах, формиро)
ванием стволовых генерализованных паро)
ксизмов, преимущественно альфа) и тета)диа)
пазонов, трансформацией их в медленновол)
новые пароксизмы. При этом нередко имели
место (в 63 %) диссоциации пароксизмаль)
ных проявлений электрической активности
мозга: в левом полушарии – пароксизмы бы)
стрых частот (маркер активной адаптации),
в правом – дельта)пароксизмы (маркер пас)
сивной защитной реакции). Затем по «новым
программам» происходил перебор ответных
реакций на повторные функциональные на)
грузки и гипервентиляцию, что приводило к
генерализованным пароксизмам биопотен)
циалов, которые доминировали в электриче)
ской активности мозга. Таким образом, фа)
зовые проявления изменений электрогенеза,
носящие адаптивный характер, уступали ме)
сто патологической интеграции пароксизмов
со стиранием функциональных асимметрий,
потерей относительной автономности элек)
трогенеза лобных долей и тем самым утратой
функций контроля ими функционирования
других, преимущественно эмоциогенных
лимбико)диэнцефальных структур мозга.
Следует отметить, что независимо от ис)
ходного состояния процесса электрогенеза в
группе контроля больных неврастенией бы)
ла обнаружена диссоциация клинических
(отсутствие) и ЭЭГ)пароксизмов (наличие),
рис. 2. На ЭЭГ эти пароксизмальные прояв)
ления физиологической активности включа)
ли разнообразные рудиментарные пароксиз)
мы с большей представленностью их в левом
полушарии, нередко имели мозаичный ха)
рактер. В то же время бета)пароксизмы от)
сутствовали как таковые, но десинхрониза)
ция биопотенциалов охватывала и височные
отделы, они могли быть чаще всего ареак)
Рис. 2. Динамика электрической активности больного неврастенией контрольной группы.
Обозначения те же, что и на рис. 1
100 мкВ
1 с
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тивными. После гипервентиляции пароксиз)
мы биопотенциалов становились регулярны)
ми в затылочных отделах, то есть в контро)
ле больных неврастенией на ЭЭГ преоблада)
ла десинхронизация в передних отделах,
свидетельствующая о наличии застойного
очага возбуждения на неокортикальном
уровне, с элементами ее «сброса» через руди)
ментарные пароксизмы биопотенциалов, и
только после функциональных нагрузок
происходило некоторое «расшатывание»
этой доминанты, однако оно не носило адап)
тивного характера.
Данные результаты исследований позво)
ляют сделать заключение о том, что наибо)
лее яркими характеристиками пароксиз)
мальных расстройств при неврастении явля)
ются повышенная общая мощность спонтан)
ной электрической активности, асимметрич)
ное преобладание представленности альфа)
и особенно тета)диапазона в левом полуша)
рии. Пароксизмальная активность, судя по
особенностям электрогенеза, при неврасте)
нии является результатом дисбаланса син)
хронизирующих (усиление) и десинхронизи)
рующих (ослабление) систем мозга, преоб)
ладания эмоциогенных гиппокампально)ги)
поталамических звеньев в интеграции паро)
ксизмальной активности, при этом «функ)
циональная декортикация» лобных отделов
в случае застойной запредельной десинхро)
низации ее активности лежит в основе поте)
ри неокортексом контроля и управления ин)
тегративной деятельностью эмоционально)
го лимбического мозга.
Выводы
1. У больных неврастенией с пароксиз)
мальными состояниями в клинической кар)
тине пароксизмы биопотенциалов инициаль)
но возникают преимущественно в левой лоб)
ной области, а затем в виде альфа)тета)вспы)
шек мигрируют в височные, теменные и за)
тылочные отделы, изменяя частотный спектр
в ответ на функциональные нагрузки, с по)
следующей их генерализацией и трансформа)
цией в пароксизмальную электрическую ак)
тивность мозга.
2. У больных неврастенией возможна
диссоциация клинических (отсутствие) и на)
личие рудиментарных пароксизмов биопо)
тенциалов, более представленных в левой ге)
мисфере, что, возможно, объясняется нали)
чием этого проявления физиологической ак)
тивности, эволюционно обусловленным в ря)
ду адаптивных реакций.
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ЕЛЕКТРОФІЗІОЛОГІЧНІ КОРЕЛЯТИ ПАРОКСИЗМАЛЬНИХ СТАНІВ У ХВОРИХ НА НЕВРАСТЕНІЮ
С.П. Колядко, Т.М. Воробйова, А.В. Шляхова, О.В. Веселовська
Проведено порівняльний аналіз особливостей електричної активності мозку хворих на неврастенію
з пароксизмальними проявами у клініці та без них. На ЕЕГ хворих виявлено активацію електрогене)
зу, наявність пароксизмів у лобових або лобово)скроневих відділах і асиметричну перевагу альфа) та
тета)активності у лівій півкулі, більш виражені в групі пацієнтів зі стабільними пароксизмальними
станами.
Ключові слова: неврастенія, пароксизмальні стани, електроенцефалографія.
ELECTROPHYSIOLOGICAL CORRELATES OF PAROXYSMAL STATES OF PATIENTS
WITH NEURASTHENIA
S.P. Kolyadko, T.M. Vorobyova, A.V. Shlyahova, E.V. Veselovskaya
Has been done comparative analysis of peculiarities of the electric activity of the brain of patients with
neurasthenia with clinical paroxysmal manifestations and without ones. On the EEG of patients has been
found electrogenesis activation, presence of paroxysm in forehead’s and forehead)temple’s areas and
asymmetrical predomination of the alfa) and teta)activity in the left hemisphere which are more manifest)
ing in the stability paroxysmal states patients group.
Key words: neurasthenia, paroxysmal states, electroencephalography.
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ЛЕЙКОТРИЕНЫ КАК ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНО
ДИАГНОСТИЧЕСКИЕ КРИТЕРИИ ЦЕРЕБРАЛЬНОЙ ИШЕМИИ
ПРИ ХРОНИЧЕСКОЙ ЦЕРЕБРОВАСКУЛЯРНОЙ ПАТОЛОГИИ
Р.В. Капустин
Институт неврологии, психиатрии и наркологии АМН Украины, г. Харьков
Харьковская областная клиническая больница
Установлено, что изменения обмена лейкотриенов играют важную роль в формирова)
нии церебральной ишемии при хронической сосудистой патологии головного мозга.
Изменения концентрации лейкотриена В4 прямо пропорционально зависят от измене)
ний интенсивности лейкоараиоза на МРТ головного мозга больных с цереброваскуляр)
ной патологией, обусловленной гипертонической болезнью и атеросклерозом. Данные
показатели можно использовать в качестве дифференциально)диагностических крите)
риев степени тяжести цереброваскулярной патологии и ее этиологических факторов.
Ключевые слова: цереброваскулярные нарушения, гипертоническая болезнь, атеро
склероз, лейкотриены, магнитнорезонансная томография, лейкоараиоз.
гландины, простациклины и лейкотриены.
Лейкотриены способны вызывать вазоконст)
рикцию, нарушать микроциркуляцию и уве)
личивать проницаемость стенки сосудов [10].
В литературе имеется ряд работ, посвя)
щенных роли клинических и электрофизио)
логических дифференциально)диагностиче)
ских критериев в определении степени вы)
раженности цереброваскулярной патологии
и церебральной ишемии в зависимости от
этиологического фактора [1]. Ряд работ по)
священ изучению характера биохимических
сдвигов у этой категории больных [10]. Од)
нако все они не касаются морфологических
и биохимических изменений головного моз)
га при цереброваскулярных нарушениях.
Исследования концентрации лейкотрие)
нов в крови больных с хронической церебро)
васкулярной патологией, а также проведение
сравнительного анализа с морфологическими
изменениями головного мозга при этой пато)
логии улучшили бы качество диагностики и
лечения большой социально значимой группы
больных с цереброваскулярной патологией.
Цель данного исследования – определение
содержания лейкотриенов В4 в крови боль)
ных с хронической цереброваскулярной па)
тологией, обусловленной гипертонической
болезнью и атеросклерозом, и сопоставление
полученных результатов с результатами МРТ
головного мозга у этих пациентов.
Материал и методы. Обследовано 60 боль)
ных (30 мужчин и 30 женщин) в возрасте 50–
60 лет с цереброваскулярной патологией, обу)
словленной гипертонической болезнью и ате)
росклерозом.
Согласно классификации ишемических
поражений головного мозга, предложенной
Одной из наиболее распространенных
клинических форм хронической сосудистой
патологии головного мозга является дисцир)
куляторная энцефалопатия [1, 2]. Дисцир)
куляторная ангиоэнцефалопатия – это диф)
фузное ишемическое поражение мозговой
ткани с дисциркуляторными нарушениями
в крови и ликворе вследствие артериальной
гипертонии, атеросклероза, сахарного диа)
бета и их сочетания [3, 4].
В настоящее время ведется поиск новых
клинических, инструментальных, биохимиче)
ских и биофизических критериев цереброва)
скулярных нарушений, которые увеличили
бы вероятность прогноза и выбор тактики ле)
чения больных с данным заболеванием голов)
ного мозга [5]. Сегодня характер и степень вы)
раженности церебральной сосудистой ишемии
помогают уточнить методы прижизненной ви)
зуализации центральной нервной системы (ме)
тоды нейровизуализации) [6]. К этим методам
относятся рентгеновская компьютерная томо)
графия (РКТ), магнитно)резонансная томо)
графия (МРТ) и позитронно)эмиссионная то)
мография (ПЭТ) [7]. Степень ишемии мозго)
вой ткани на РК) и МР)томограммах головно)
го мозга отображается лейкоараиозом, или
свечением белого вещества головного мозга
(перивентрикулярное свечение) [8]. Достовер)
но известно, что одним из маркеров церебраль)
ной ишемии служат лейкотриены, которые
участвуют в патогенетических механизмах ее
формирования, а также в прогрессировании
внутричерепной гипертензии [9].
Установлено, что при церебральной ише)
мии фосфолипиды подвергаются гидролизу,
что приводит к увеличению арахидоновой ки)
слоты, которая метаболизируется в проста)
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А.Э. Радзевичем (1995 г.), у всех пациентов
диагностирована дисциркуляторная ангио)
энцефалопатия II стадии [1].
Все больные были разделены на две кли)
нические группы: 1)я – 30 пациентов (15
мужчин и 15 женщин) с дисциркуляторной
энцефалопатией II стадии, у которых основ)
ным сосудистым заболеванием согласно
классификации ВОЗ является гипертониче)
ская болезнь II–III стадии [11]; 2)я – 30 боль)
ных (15 мужчин и 15 женщин) с дисцирку)
ляторной энцефалопатией II стадии, где ос)
новным сосудистым заболеванием по клас)
сификации, предложенной А.Л. Мяснико)
вым и А.М. Вихтер (1975 г.), является ате)
росклероз II стадии [12]. В группу контроля
вошли 30 здоровых, идентичных по полу,
возрасту и образованию людей.
МРТ головного мозга в выделенных кли)
нических группах была проведена на томо)
графе «Образ)1» с напряженностью магнит)
ного поля 0,12 Тл с использованием стан)
дартных импульсных последовательно)
стей – SE и GE. При этом голову пациента в
положении лежа ориентировали параллель)
но орбитомеатальной линии. МР)томограм)
мы получали в трех взаимно перпендикуляр)
ных плоскостях: сагиттальной, фронталь)
ной и горизонтальной.
Степень выраженности лейкоараиоза
(перивентрикулярного свечения) оценивали
визуально и по 5)балльной шкале, где 0 –
отсутствие признаков; 1 – незначительные
изменения; 2 – умеренные; 3 – выраженные
и 4 – резко выраженные [9, 13].
Концентрацию лейкотриенов В4 в крови
обследованных пациентов определяли мето)
дом радиоиммунологического анализа, пред)
варительно плазму крови пациентов (10 мл
крови) отделяли центрифугированием, замо)
раживанием, окислением и повторным цен)
трифугированием, после этого флотат разде)
ляли на фракции в жидком хроматографе,
выделяя фракцию лейкотриенов В4.
Результаты. При проведении МРТ голов)
ного мозга у пациентов в 1)й клинической
группе визуализировалось расширение же)
лудочковой системы субарахноидальных
пространств и сильвиевых щелей, также от)
мечалась выраженность извилин и борозд го)
ловного мозга. Следует отметить изменения
белого вещества головного мозга как гипе)
ринтенсивные области округлой или непра)
вильной формы с нечеткими границами, не
превышающими 1 см в диаметре, распола)
гающиеся, как правило, у рогов боковых же)
лудочков головного мозга и области повы)
шенной интенсивности сигнала вокруг боко)
вых желудочков. Интенсивность свечения
была оценена в 2–3 балла.
Во 2)й группе также определялось расши)
рение желудочковой системы и субарахнои)
дальных пространств, выраженность извилин
и борозд, а также наличие гиперинтенсивных
очагов в белом веществе и зон перивентрику)
лярного свечения головного мозга. Однако зо)
ны перивентрикулярного свечения в отличие
от зон у пациентов 1)й группы визуализирова)
лись как широкие полосы с нечеткими, неров)
ными границами, окружавшими боковые же)
лудочки по периметру, а интенсивность пери)
вентрикулярного свечения составила 4 балла.
В контрольной группе степень выражен)
ности лейкоараиоза составила 0–1 балл.
Концентрация лейкотриенов В4 в крови
больных с дисциркуляторной энцефалопа)
тией II ст., обусловленной гипертонической
болезнью, составила 0,197 нг/мл; больных
с дисциркуляторной энцефалопатией II ст.,
вызванной атеросклерозом, – 0,203 нг/мл;
в контроле – 0,085 нг/мл.
Следует отметить, что при проведении
сравнительного анализа  концентрация лей)
котриенов В4 повышается прямо пропор)
ционально степени выраженности лейко)
араиоза. Так, у больных 1)й клинической
группы концентрация лейкотриенов В4 со)
ставила 0,197 нг/мл, а степень выраженно)
сти перивентрикулярного свечения на МРТ
головного мозга 2–3 балла; во 2)й – соответ)
ственно 0,203 нг/мл и 4 балла.
Установлено, что в процессе цереброваску)
лярной дисфункции нервные клетки затрачи)
вают значительную энергию на синаптическую
трансмиссию и поддержание мембранных
функций, имеющих скудный резерв в услови)
ях хронической гипоксии и очень чувствитель)
ны к ней [14]. В состоянии ишемии их мем)
браны деполяризуются, в клетках повышает)
ся концентрация свободного кальция, что ве)
дет к активации фосфолипаз и образованию
свободной арахидоновой кислоты. Арахидо)
новая кислота метаболизируется в простаглан)
дины, тромбоксан и лейкотриены [9].
Лейкотриены являются продуктом липо)
оксигеназного окисления арахидоновой ки)
слоты. Сначала образуются лейкотриены А4
в сегментоядерных лейкоцитах (отсюда их
название), а затем лейкотриены Е4 и В4 [15].
Лейкотриены В4 увеличивают проницае)
мость сосудистой стенки, способствуют про)
грессированию отека и повышению ликвор)
ного давления [8].
По данным ряда авторов, повышение
внутричерепного давления, его давность и
степень выраженности влияют на интенсив)
ность перивентрикулярного свечения на
МРТ головного мозга [14]. Расширение же)
лудочковой системы и повышение ликвор)
ного давления приводят к надрыву эпенди)
Н Е В Р О Л О Г І Я  І  П С И Х І А Т Р І Я
156
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА І КЛІНІЧНА МЕДИЦИНА. 2004. № 4
мы желудочков и затеканию ликвора в пери)
вентрикулярные ткани, что, в свою очередь,
приводит к перерастяжению и сдавливанию
аксонов с последующей их дегенерацией. Это
и формирует степень интенсивности лейко)
араиоза на МРТ головного мозга [16].
Выводы
Нарушения обмена лейкотриенов у боль)
ных с цереброваскулярной патологией под)
тверждают тот факт, что концентрация в
крови лейкотриенов В4 служит маркером це)
ребральной ишемии и что они принимают
участие в формировании внутричерепной ги)
пертензии, гидроцефалии и лейкоараиоза.
Показана зависимость выраженности
концентрации лейкотриенов В4 и степени
выраженности перивентрикулярного свече)
ния на МРТ головного мозга.
Показатели содержания лейкотриенов и
интенсивность выраженности лейкоараиоза
на МРТ головного мозга могут выступать в
качестве дифференциально)диагностиче)
ских критериев степени выраженности це)
реброваскулярной патологии, а также ее
этиологических факторов.
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ЛЕЙКОТРІЄНИ ЯК ДИФЕРЕНЦІЙНО*ДІАГНОСТИЧНІ КРИТЕРІЇ ЦЕРЕБРАЛЬНОЇ ІШЕМІЇ
ПРИ ХРОНІЧНІЙ ЦЕРЕБРОВАСКУЛЯРНІЙ ПАТОЛОГІЇ
Р.В. Капустин
Встановлено, що зміни обміну лейкотрієнів грають важливу роль у формуванні церебральної ішемії
при хронічній судинній патології головного мозку. Зміни концентрації лейкотрієну В4 прямо пропорцій)
но залежать від змін інтенсивності лейкоараіозу на МРТ головного мозку хворих на цереброваскулярну
патологію, зумовлену гіпертонічною хворобою і атеросклерозом. Дані показники можна використову)
вати у якості диференційно)діагностичних критеріїв ступеня тяжкості цереброваскулярної патології
та її етіологічних факторів.
Ключові слова: цереброваскулярні порушення, гіпертонічна хвороба, атеросклероз, лейкотрієни,
магнітнорезонансна томографія, лейкоараіоз.
LEUKOTRIENES AS DIFFERENCE*DIAGNOSTIC CRITERIA OF A CEREBRAL ISCHEMIA
AT CHRONIC CEREBRAL VASCULAR PATHOLOGY
R.V. Kapustin
It was established that changes of an exchange leukotrienes play the important role in formation of a
cerebral ischemia at a chronic vascular pathology of a brain. Changes of concentration leukotriene В4 in
Н Е В Р О Л О Г І Я  І  П С И Х І А Т Р І Я
157
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА І КЛІНІЧНА МЕДИЦИНА. 2004. № 4
direct ratio depend on changes of intensity leucoaraiosis on МRI a brain of patients with cerebral vascular
a pathology caused by hypertonic illness and an atherosclerosis. The given parameters used as difference)
diagnostic criteria of a degree of weight cerebral vascular pathology and it is etiological factors.
Key words: cerebral vascular infringements, hypertonic illness, atherosclerosis, leukotrienes, mag
neticresonance image, leukoaraiosis.
О САМОСТОЯТЕЛЬНОСТИ
КЛИНИКОМОРФОЛОГИЧЕСКОГО ПОНЯТИЯ
«ЭНЦЕФАЛОПАТИЯ ГАЙЕВЕРНИКЕ»
Н.Н. Бровина, Б.А. Насибуллин
УкрНИИ экспериментальной и клинической неврологии и психиатрии
УкрНИИ медицинской реабилитации и курортологии, г. Одесса
Выполнен клинико)морфологический анализ материалов восьми случаев тяжелой алко)
гольной патологии, определенной клиницистами как энцефалопатия Гайе)Вернике. На
основании собственных данных и анализа литературы авторы приходят к заключению о
целесообразности сохранения самостоятельности клинико)морфологического понятия
«энцефалопатия Гайе)Вернике».
Ключевые слова: алкоголизм, энцефалопатия ГайеВернике, головной мозг.
лась гиперплазия глии в этих же участках,
а также особо отмечалось отсутствие или
крайняя скудность воспалительной ин)
фильтрации. Указанные изменения сочета)
лись с выраженной и распространенной ат)
рофией коры больших полушарий [4].
Сходные по локализации, характеру и
распространенности изменения в современ)
ной литературе [1, 2, 5] описаны как прояв)
ления базовой алкогольной энцефалопатии,
но с упором на очаговость наблюдаемых ат)
рофических процессов в коре мозга, зависи)
мость этих процессов от микроангиопатий и
гипоксии, а также от повреждения синапсов.
Развитие диффузной энцефалопатии и энце)
фалопатии Гайе)Вернике связывают с дли)
тельностью злоупотребления алкоголем, при
этом указывают, что последняя развивается
после не менее 20 лет злоупотребления ал)
коголем. Вместе с тем, несмотря на клини)
ческую очерченность и морфологическое свое)
образие поражения мозга при энцефалопа)
тии Гайе)Вернике, в последнее время этот ди)
агноз выставляется достаточно редко, и име)
ется тенденция к толкованию ее лишь как
этапа патологического процесса.
В связи со сказанным целью настоящего
исследования было проведение клинико)
морфологического анализа случаев диагно)
стирования энцефалопатии Гайе)Вернике
для определения уровня самостоятельности
этого диагноза.
Материал исследования. Изучали данные
клинических и морфологических исследова)
Энцефалопатия как обозначение процесса
мелкоочаговой дистрофии головного мозга,
связанного с действием различных неблагопри)
ятных факторов, в том числе и этанола, зани)
мает прочное место в современной литературе,
касающейся вопросов клиники и нейроморфо)
логии заболеваний головного мозга.
Алкогольная энцефалопатия рассматри)
вается либо как распространенное фоновое
поражение головного мозга, сопровождаю)
щееся социальной дезадаптацией и сомати)
ческими расстройствами и обусловленное па)
тологией обмена тиамина [1–3], либо как за)
кономерный этап неблагополучного развития
алкогольного похмельного синдрома в форме
«острой энцефалопатии Гайе)Вернике». Кли)
ника острой энцефалопатии Гайе)Вернике
психически проявляется амнезией, дезориен)
тацией и конфабуляциями; неврологически –
обеднением мимики, невритами конечностей,
атрофией мышц конечностей, нарушением
чувствительности и сухожильных рефлексов
и соматически – гастро) и гепатопатиями.
В классическом нейроморфологическом
описании острой энцефалопатии Гайе)Вер)
нике, выполненном П.Е. Снесаревым, акцен)
тировано внимание на набухании и гипер)
плазии эндотелия и адвентициальных эле)
ментов мелких сосудов, извитости этих со)
судов, пропитывании стенок серозной жид)
костью и уплотнении их [4]. Эти изменения
локализовались в гипоталамусе, медиаль)
ных отделах таламуса, дне IV желудочка и
сосковидных телах. Кроме того, наблюда)
Н Е В Р О Л О Г І Я  І  П С И Х І А Т Р І Я
Поступила 13.01.04
158
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА І КЛІНІЧНА МЕДИЦИНА. 2004. № 4
ний восьми случаев энцефалопатии Гайе)Вер)
нике, полученных из лаборатории патомор)
фологии Института неврологии, психиатрии
и наркологии АМН Украины (г. Харьков).
Среди больных было 5 женщин и 3 мужчи)
ны. Возрастной состав: 45–50 лет – 2 паци)
ента; 51–55 лет – 4 и 61–67 лет – 2. Длитель)
ность злоупотребления алкоголем у всех боль)
ных превышала 15 лет. Течение заболевания
было острым в двух случаях, подострым – в
двух, хроническим – в четырех.
Результаты. Клинически диагностирова)
лись энцефалопатия Гайе)Вернике, алко)
гольная нормальная – в четырех случаях,
Корсаковский психоз – в трех и в одном слу)
чае (ошибочно) установлен диагноз атеро)
склероза. У трех больных клинически вы)
являлась полиневропатия с преимуществен)
ным поражением нижних конечностей.
На вскрытии во всех изученных случаях
обнаружены изменения со стороны желудоч)
но)кишечного тракта: хроническая гастропа)
тия; жировой гепатоз; в трех случаях имел
место цирроз печени. В одном случае выяв)
лен гемохроматоз. При вскрытии черепа в тех
случаях, когда течение заболевания было ост)
рым, определялась четко сфокусированная
гиперемия стенок ІІІ желудочка и покрышки
мозга. Сформированных кровоизлияний не
выявлено. В трех из четырех случаев хрони)
ческого течения заболевания в сосцевидных
телах определялось ржавое пропитывание.
При гистологическом исследовании изме)
нения отмечались в большинстве структур
мозга и затрагивали практически все струк)
турные элементы. В случаях острого течения
в перивентрикулярной области определя)
лись множественные точечные кровоизлия)
ния. В остальных случаях обнаружена вы)
раженная пролиферация клеток эндотелия
и адвентиции капилляров, венул и артериол.
Ядра клеток набухшие, умеренно восприни)
мающие краситель. Капилляры извитые,
стенки их разрыхлены, иногда пропитаны
серозной жидкостью. Местами количество
капилляров визуально увеличивалось.
В области сосковидных тел капилляры
изменялись аналогичным образом. Кроме то)
го, в этих структурах определялись участки
разрыхления мозговой ткани, вплоть до на)
чальных проявлений размягчения.
В стенках и дне ІІІ желудочка наблюда)
лось увеличение плотности распределения
глиоцитов, в ряде случаев менялась харак)
теристика глии – появлялись палочковид)
ные формы. Особенно выраженным измене)
ние глии было в случае хронического тече)
ния заболевания. При сочетании церебраль)
ной патологии с циррозом печени изменения
глии определялись не только в диэнцефаль)
но)стволовой области, но и в области под)
корковых узлов, таламусе, ножках мозга.
Глиоциты выглядели, как увеличенные, хо)
рошо прокрашенные «голые» ядра. Подоб)
ные изменения глии описываются при болез)
ни Коновалова)Вильсона [4].
В ІІІ и отчасти в IV желудочке определя)
лось отечное разрыхление и пролиферация
эпендимы. В случае сочетания энцефалопа)
тии с гемохроматозом в стенках и дне ІІІ же)
лудочка отмечались отложения солей железа.
Таким образом, наш материал свидетель)
ствует о своеобразности морфологических
изменений, наблюдаемых при острой энце)
фалопатии Гайе)Вернике (изменения макро)
и микрососудов сосковидных тел, подкорко)
вых узлов, таламуса; перивентрикулярная
пролиферация глии и др.). Возможно, неко)
торые особенности связаны с влиянием до)
полнительных факторов: печеночная пато)
логия (печеночная глия); изменения, вы)
званные нарушениями метаболизма (гемато)
хроматоз).
Морфогенез и патогенез острой энцефало)
патии Гайе)Вернике связывают с нарушения)
ми гематоэнцефалического барьера, гипокси)
ей, обусловленной гиповитаминозом и исто)
щением системы алкогольдегидрогеназы.
Возможно, гипоксия, повышая проницае)
мость гематоэнцефалического барьера в оп)
ределенных участках мозга, приводит к вы)
ходу транссудата, богатого продуктами мета)
болизма этанола, действущими как раздра)
житель на клетки сосудов и глиоциты. Оче)
видно, изменения проницаемости касаются
не только сосудистого барьера, но и эпенди)
мы. Развитие вследствие этого повреждения
вегетативных центров ІІІ и IV желудочков
придает характерные особенности клиниче)
ской картине рассмотренного патологическо)
го процесса. В течение длительного времени
клинический диагноз острой энцефалопатии
Гайе)Вернике встречался относительно ред)
ко. В последнее время отмечается тенденция
к соединению его с другими проявлениями ал)
когольной энцефалопатии. В то же время се)
годня алкогольная энцефалопатия морфоло)
гически рассматривается преимущественно
как диффузный атрофический процесс, боль)
ше сконцентрированный в коре и белом ве)
ществе полушарий мозга [5–7].
Исходя из имеющегося материала, счита)
ем более правильным сохранить сущность
формы острой энцефалопатии Гайе)Вернике
как самостоятельного определенного клини)
ко)морфологического понятия. Хотя и наши
наблюдения показывают возможность сочета)
ния этой формы с более обширным патологи)
ческим процессом, захватывающим не только
головной мозг, но и другие отделы ЦНС.
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ПРО САМОСТІЙНІСТЬ КЛІНІКО*МОРФОЛОГІЧНОГО ПОНЯТТЯ «ЕНЦЕФАЛОПАТІЯ ГАЙЄ*ВЕРНІКЕ»
Н.Н. Бровіна, Б.А. Насибуллін
Виконано клініко)морфологічний аналіз матеріалів восьми випадків тяжкої алкогольної патології,
яка визначалась клініцистами як енцефалопатія Гайє)Верніке. На підставі власних даних і аналізу
літератури автори прийшли до висновку, що доцільно зберегти самостійність клінічно)морфологічного
поняття «енцефалопатія Гайє)Верніке».
Ключові слова: алкоголізм, енцефалопатія ГайєВерніке, головний мозок.
INDEPEVDENCE OF CLINICO*MORPHOLOGICAL OF CONCEPT «ENCEPHALOPATHY GAYE*VERNIKE»
N.N. Brovina, B.A. Nasibullin
The clinico)morphological analysis of materials of 8 cases of a heave alcoholic pathology determined
clinitians as encephalopathy Gaye)Vernike was carried. On the basis of the own data and analysis of the
literature the autors come to the conclusion about expediency of preservation of independence of clinico)
morphological concept «Encephalopathy of Gaye)Vernike».
Key words: alcoholism, encephalopathy of GayeVernike, brain.
КЛИНИЧЕСКАЯ СТРУКТУРА И КОРРЕКЦИЯ ТРЕВОЖНО
ДЕПРЕССИВНЫХ РАССТРОЙСТВ У БОЛЬНЫХ ЭПИЛЕПСИЕЙ
В.Л. Гавенко, И.Н. Стрельникова
Харьковский государственный медицинский университет
С позиций системного подхода проведено комплексное исследование тревожно)депрес)
сивных расстройств у больных эпилепсией. Изучена клиническая структура, законо)
мерности формирования, особенности течения тревожно)депрессивных расстройств и
разработаны новые подходы к их коррекции и профилактике.
Ключевые слова: эпилепсия, тревожнодепрессивные расстройства, терапевтиче
ские подходы.
Целью данной работы было изучение
клинических особенностей тревожно)депрес)
сивных расстройств у больных эпилепсией и
разработка новых подходов к их коррекции
и профилактике.
Материал и методы. Объектом исследо)
вания явились 68 больных в возрасте 18–45
лет, находящихся на обследовании и стацио)
нарном лечении в психиатрических и невро)
логических отделениях ХГКПБ № 15, а так)
же на амбулаторном лечении в ГПНД № 3 с
диагнозом эпилепсия со сроком заболевания
до 10 лет.
По данным популяционных исследова)
ний, в Украине среди больных, обслуживае)
мых психиатрическими учреждениями, удель)
ный вес пациентов, страдающих эпилепсией с
различными формами психических наруше)
ний, составляет 8,9 %. Наиболее быстро рас)
тет число больных эпилепсией с психически)
ми нарушениями пограничного (невротиче)
ского) уровня [1, 2]. В связи со сказанным на
современном этапе проблема изучения психи)
ческих расстройств у больных эпилепсией яв)
ляется одной из приоритетных и имеет как ме)
дицинское, так и социальное значение.
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В работе использованы: клинико)психо)
патологический метод исследования, вклю)
чающий изучение жалоб, оценку психическо)
го статуса больных, выделение основных пси)
хопатологических синдромов и их динамики,
в качестве диагностических критериев ис)
пользованы критерии МКБ)10; клинико)
анамнестический метод с применением специ)
ально разработанной карты обследования.
Результаты и их обсуждение. Анализ по)
лученных данных показал наличие у обсле)
дованных лиц расстройств непсихотическо)
го регистра в различных психических сфе)
рах, среди которых доминировали расстрой)
ства эмоциональной и эффекторно)волевой
сфер. Достоверно часто у обследованных
больных зарегистрированы тревожно)де)
прессивные расстройства, которые проявля)
лись сниженным фоном настроения (77,4 %
обследованных), склонностью к кратковре)
менным бурным лакримальным реакциям
(43,6 %), повышенной обидчивостью, рани)
мостью (41,5 % больных), 64,7 % обследо)
ванных испытывали чувство тревоги, внут)
реннего напряжения с невозможностью рас)
слабиться, у 14,7 % обследованных отмеча)
лись состояния растерянности, у 67,2 % –
гиперстезии, у 45,9 % – раздражительность,
51,3 % обследованных испытывали душев)
ный дискомфорт, 19,3 % – двигательное бес)
покойство, у 28,5 % отмечалась адинамия,
у 26,9 % – гипобулия, у 47,5 % – чувство по)
давленности, тоски, 78,6 % больных предъ)
являли жалобы на слабость и быструю утом)
ляемость. У 37,7 % обследованных выявле)
ны фобии, у 26,8 % – навязчивые мысли и
опасения. 26,8 % больных испытывали се)
нестопатии, у 5,3 % возникали состояния
дереализации, а у 6,1 % – деперсонализации.
Перечисленные психопатологические
симптомы четко укладываются в клиниче)
скую структуру тревожно)депрессивных рас)
стройств.
Как показало исследование, особенности
клинической структуры непсихотических аф)
фективных расстройств у больных эпилепси)
ей определяются причиной их возникнове)
ния. В зависимости от этиологии отмечают)
ся следующие варианты тревожно)депрессив)
ных расстройств: нозогенные (17,3 %), пси)
хогенные (33,7 %), лекарственно обусловлен)
ные – расстройства вследствие влияния про)
тивосудорожных препаратов (20,3 %), а так)
же сочетанные (28,7 %).
Нозогенные тревожно)депрессивные рас)
стройства проявлялись в виде непсихотиче)
ских нарушений с тоскливо)злобным аффек)
том, подавленностью, повышенной тревож)
ностью, грустью, тоской, внутренним напря)
жением, с невозможностью расслабиться,
мышечным напряжением, расстройством
сна, нарушением аппетита, апатией, сниже)
нием трудоспособности. Характерным для
этой группы больных было наличие дисфо)
рического тоскливо)злобного оттенка на)
строения в структуре тревожно)депрессивно)
го расстройства. Интенсивность выраженно)
сти названных расстройств зависела от фор)
мы и характера самой эпилепсии (то есть ее
тяжести, длительности, частоты приступов,
терапевтической резистентности, длитель)
ности применения политерапии антикон)
вульсантами и их доз).
Психогенно обусловленные тревожно)де)
прессивные расстройства возникали как реак)
ция на наличие заболевания эпилепсией, так
и вследствие ограничений, которые наклады)
вает на больного заболевание, как результат
отношения общества к больному эпилепсией.
Сам факт наличия эпилептических пароксиз)
мов служит серьезным психическим стрессом
для больного, приводящим к возникновению
тревожных, тревожно)депрессивных и депрес)
сивных расстройств. Помимо изменений на)
строения вследствие первичной эпилептиче)
ской мозговой дисфункции, важную роль в раз)
витии тревожно)депрессивных расстройств иг)
рает негативная социальная стигматизация,
ведущая к ограничениям пациента в отноше)
нии образования, профессии, социальных
контактов, использования свободного време)
ни. Психическим негативным последствиям
способствует ложное мнение о неизлечимости
заболевания и психической неполноценности
больных эпилепсией, что ведет к формирова)
нию низкой самооценки и преобладанию пес)
симистических установок.
У обследованных больных отмечаются
раздражительность, различного рода стра)
хи, навязчивые мысли, немотивированное
беспокойство, тревога, депрессия, внутрен)
нее напряжение с невозможностью рассла)
биться. В ряде случаев отмечаются вспыш)
ки немотивированного гнева, демонстратив)
ность поведения, обидчивость с бурными ве)
гетативными реакциями.
Необходимо отметить, что тот или иной
тип реагирования на заболевание и различ)
ные психотравмирующие факторы чаще все)
го зависят от личностных особенностей об)
следуемых. Те больные, которые имели пси)
хастенические черты личности в преморбиде,
чаще переживали страх появления припадка
в общественном месте (21,62 %), страх по)
бочного действия лекарств чаще всего возни)
кал у сенситивных лиц, очень чувствитель)
ных, неуверенных в себе, постоянно сомне)
вающихся в своих действиях (27,02 %).
Лекарственно обусловленные тревожно)
депрессивные расстройства возникали вслед)
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ствие влияния противосудорожных препара)
тов. Это были либо результаты передозиров)
ки, либо следствие специфического эффекта
действующего вещества. Согласно получен)
ным данным барбитураты (17,3 % обследо)
ванных данной группы), дифенин (16,4 %)
и вигабатрин (7,3 %) вызывали депрессив)
ные состояния. Сукцинамиды вызывали
преимущественно повышенную раздражи)
тельность, страхи, беспокойство, агрессию,
которые напрямую были связаны с их дози)
ровкой (25,8 %). Бензодиазепины (33,2 %)
приводили к повышенной утомляемости,
психической и физической слабости на фоне
некоторой заторможенности либо тревоги с
замедленностью психических функций.
Сочетанные аффективные расстройства
возникали вследствие сочетанного влияния
экзогенных и эндогенных факторов и прояв)
лялись сугубо в виде депрессивных рас)
стройств, включавших в себя тоскливые,
адинамические, тревожные, ипохондриче)
ские депрессии и депрессии с деперсонализа)
ционными нарушениями.
Тоскливые депрессии наблюдались у
46,7 % больных. Преобладающим в клини)
ке здесь был тоскливый аффект со стойким
снижением настроения, нередко сопровож)
дающийся раздражительностью. Больные
отмечали душевный дискомфорт, тяжесть в
груди. У некоторых больных прослежива)
лась связь указанных ощущений с физиче)
ским недомоганием (головной болью, непри)
ятными ощущениями за грудиной), которые
сопровождались моторным беспокойством,
реже сочетались с адинамией.
Адинамические депрессии наблюдались
у 29,4 % больных. Этих больных отличало
течение депрессии на фоне адинамии и гипо)
булии. Большую часть времени больные на)
ходились в постели, с трудом выполняли не)
сложные функции по самообслуживанию,
характерными были жалобы на быструю
утомляемость и раздражительность.
Тревожные депрессии имели место у
14,2 % больных. Тревога как компонент
приступа (реже межприступного состояния)
отличалась аморфной фабулой. Больные ча)
ще не могли определить мотивы тревоги или
наличия каких)либо конкретных опасений
и сообщали, что испытывают неопределен)
ный страх или беспокойство, причина кото)
рого им непонятна. Кратковременный тре)
вожный аффект (несколько минут, реже в
пределах 12 часов), как правило, был свой)
ствен варианту фобий или компоненту при)
падка (в рамках ауры, самого приступа или
постприпадочного состояния).
Ипохондрические депрессии наблюда)
лись у 8,9 % больных и сопровождались по)
стоянным ощущением физического ущерба.
В клинической картине болезни ведущее ме)
сто занимали ипохондрически окрашенные
фобии с опасениями, что во время приступа
может наступить внезапная смерть или им
вовремя не окажут помощь. Редко трактов)
ка фобий выходила за рамки указанной фа)
булы. Сенестопатии проявлялись ипохонд)
рической фиксацией, особенностью которых
была частота их интракраниальной локали)
зации, а также различные вестибулярные
включения (головокружения, атаксия). Ре)
же основу сенестопатий составляли вегета)
тивные нарушения.
Депрессии с деперсонализационными на)
рушениями наблюдались у 0,8 % больных.
При этом варианте доминирующими были
ощущения измененности восприятия собст)
венного тела, нередко с чувством отчужден)
ности. Изменялось также восприятие окру)
жающего, времени. Так, больные, наряду с
чувством адинамии, гипотимии, отмечали пе)
риоды, когда изменялась окружающая обста)
новка, ускорялось время, казалось, что уве)
личиваются голова, руки и т. д. Указанные
переживания, в отличие от истинных паро)
ксизмов деперсонализации, характеризова)
лись сохранностью сознания с полной ориен)
тировкой и носили отрывочный характер.
Полученные данные позволяют опреде)
лить основные направления коррекции тре)
вожно)депрессивных расстройств у больных
эпилепсией как медикаментозными, так и
психотерапевтическими методами.
На наш взгляд, при возникновении тре)
вожных и депрессивных расстройств у боль)
ных эпилепсией целесообразным является
переход на монотерапию, поскольку ряд про)
тивоэпилептических препаратов обладает и
тимоаналептическим, и психотропным дей)
ствием. В частности, карбамазепин, соли
вальпроевой кислоты и ламиктал эффектив)
ны в отношении эмоциональных расстройств
у больных эпилепсией. В ряде случаев пока)
зана терапия антидепрессантами. Следует,
однако, помнить, что психотропные препа)
раты взаимодействуют фармакокинетически
и фармакодинамически с противоэпилепти)
ческими. Трициклические антидепрессанты
приводят к снижению порога судорожной го)
товности. Фармакокинетические взаимо)
действия могут привести к значительным из)
менениям концентрации в крови противо)
эпилептических и антипсихотических пре)
паратов, вызывая или усиление припадков,
или токсические проявления. Предпочти)
тельно использование новых препаратов,
блокирующих обратный захват серотонина:
прозака (флюоксетина), феварина (флювок)
самина), циталопрама (ципрамила), пакси)
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ла (пароксетина), в меньшей степени влияю)
щих на порог судорожной готовности мозга.
Имея в виду эти предосторожности, можно
тем не менее отметить, что в большинстве
случаев лечение антидепрессантами оказы)
вается достаточно успешным и не приводит
к учащению приступов.
Важную роль в коррекции тревожно)де)
прессивных расстройств играют также мето)
ды немедикаментозного воздействия.
Психотерапевтические мероприятия осу)
ществлялись нами в виде целенаправленных
бесед (нескольких или одной основной). Ле)
чебный диалог включал диалектику при кон)
структивном обсуждении состояния больно)
го. Беседа носила селективный информаци)
онно избыточный характер и заканчивалась
краткой оптимистически заряженной фор)
мулировкой, относящейся к общему само)
чувствию пациента, его настроению. Учиты)
вая, что положительные эмоции снимают ин)
формационные барьеры, в беседе с нашей сто)
роны доминировал уверенный жизнерадост)
ный тон: «Ваше самочувствие постепенно
улучшается, единичные неполные приступы
могут проскочить в связи с активностью про)
водимой терапии. Вас это не должно сму)
щать. Вы чувствуете себя бодрее, яснее и све)
жее осознаете себя. Будущее открывается
Вам как поле широких возможностей. В пер)
спективе Вы сможете занять подобающее
Вам место в обществе и быть полезным для
других». Медленная усвояемость у больных
эпилепсией, низкая внушаемость требовали
повторения этих формул «открытым тек)
стом», наряду с косвенным неустанным обод)
рением больных, опосредованным через все
виды лечебных воздействий. Результаты это)
го психотерапевтического подкрепления ска)
зывались обычно не сразу, но именно они по)
зволяли более дифференцированно, эконом)
но подойти к назначению различных меди)
каментозных средств, в том числе седатив)
ных, антидепрессивных, нейролептических.
Как показали наши наблюдения, чем не
стандартнее обращение с больным, чем менее
оно казенно, тем более оно энергетически ин)
формативно и, следовательно, более цели)
тельно в восстановлении личностных комму)
никаций. Лучше, если позиция врача будет
не слишком авторитарной, а его указания –
не слишком директивными. Во время прове)
дения психотерапии мы старались выступать
как заинтересованные союзники больного.
Соблюдение этого условия обеспечивало пол)
ноту взаимопонимания с больным.
При проведении психотерапевтических
мероприятий мы опирались на систему лич)
ностного коммуникативного подхода к боль)
ным. Мы стремились к тому, чтобы больной
как заинтересованное лицо получил всю не)
обходимую информацию о лечении. Все ле)
карственные назначения подкреплялись об)
щими психотерапевтическими мероприятия)
ми, разъяснялись и побочные действия ле)
карств. В амбулаторных условиях разъясне)
ния проводились в форме инструктажа.
Мы рекомендовали больным ведение еже)
дневных записей по типу дневника, в кото)
рых они сообщали бы о своих переживани)
ях, связанных с каждым сеансом психоте)
рапии. Изучение последних давало возмож)
ность более точно индивидуализировать и
формулировать внушения, разъяснения и
убеждения, а также своевременно исправ)
лять допущенные недочеты в предыдущих се)
ансах. В силу характерной для больных эпи)
лепсией инертности при проведении психо)
терапии оказалось обязательным создание
стереотипных условий внешней обстановки.
Нами применялась психотерапия в со)
стоянии бодрствования. С первого же дня изу)
чения больного начиналась психотерапия в
состоянии бодрствования в виде разъяснений,
убеждений и внушений, направленных на ус)
покоение больного, установление с ним проч)
ного психотерапевтического контакта, завое)
вание его доверия и воспитание у него пра)
вильного отношения к болезни и к необходи)
мости регулярного и длительного лечения.
Разъяснялась необходимость выработки пра)
вильного отношения к различным житейским
невзгодам, «несправедливостям», трудно)
стям быта и умение владеть собой, своими
эмоциями, манерами и движениями. Внуша)
лась уверенность в улучшение состояния и
возможность полного прекращения припад)
ков при условии точного выполнения лекар)
ственных назначений и соблюдения режима
труда и питания. Одновременно вокруг боль)
ного делались попытки создать необходимую
психологически щадящую атмосферу, нала)
дить социальные связи и привлечь близких
людей к разрешению имевших место кон)
фликтов в быту больного и устранению пси)
хотравмирующих ситуаций.
Динамическое наблюдение за больными
показало высокую эффективность применяе)
мых методов коррекции. На фоне проводи)
мой терапии отмечалась четкая положитель)
ная динамика, депрессивная и тревожная
симптоматика редуцировалась, происходи)
ла активация социального функционирова)
ния курированных больных.
Выводы
1. У больных эпилепсией отмечаются
следующие варианты тревожно)депрессив)
ных расстройств: нозогенные (17,3 %), пси)
хогенные (33,7 %), лекарственные – вслед)
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ствие влияния противосудорожных препара)
тов (20,3 %) и сочетанные (28,7 %).
2. Сочетанные аффективные расстрой)
ства возникали вследствие влияния экзоген)
ных и эндогенных факторов и проявлялись
сугубо в виде депрессивных расстройств,
включавших тоскливые, адинамические,
ипохондрические, тревожные депрессии и
депрессии с деперсонализационными нару)
шениями
3. При коррекции тревожно)депрессив)
ных расстройств у больных эпилепсией эф)
фективным является использование препа)
ратов, блокирующих обратный захват серо)
тонина (флюоксетин, флювоксамин, цита)
лопрам, паксил) в сочетании с обязательным
психотерапевтическим воздействием, вклю)
чающим рациональную психотерапию, на)
правленную на мобилизацию защитных лич)
ностных механизмов, изменение тревожной
и депрессивной установки; личностно)ори)
ентированную психотерапию, направленную
на формирование адекватного самосознания,
раскрытие и переработку внутреннего пси)
хологического конфликта, а также методи)
ки психической саморегуляции.
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КЛІНІЧНА СТРУКТУРА І КОРЕКЦІЯ ТРИВОЖНО*ДЕПРЕСИВНИХ РОЗЛАДІВ У ХВОРИХ
НА ЕПІЛЕПСІЮ
В.Л. Гавенко, І.М. Стрельникова
З позицій системного підходу проведено комплексне обстеження тривожно)депресивних розладів
у хворих на епілепсію. Вивчено клінічну структуру, закономірності формування, особливості перебігу
тривожно)депресивних розладів і розроблено нові підходи до їх корекції та профілактики.
Ключові слова: епілепсія, тривожнодепресивні розлади, терапевтичні підходи.
CLINICAL STRUCTURE AND CORRECTION ANXIOUS*DEPRESSIVE DISORDERS IN EPILEPTIC
PATIENTS
V.L. Gavenko, I.N. Strelnikova
From the position of system approach we carried out complex investigation of anxious)depressive disor)
ders in epileptic patients. The clinical picture, rules of forming and features of course of anxious)depressive
disorders were investigated. The new approaches to their correction and prophylaxis were made.
Key words: epilepsy, anxiousdepressive disorders, therapeutic approaches.
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РОЛЬ КЕТОГЕННОЙ ДИЕТЫ В КОМПЛЕКСНОМ ЛЕЧЕНИИ
ФАРМАКОРЕЗИСТЕНТНЫХ ФОРМ ЭПИЛЕПСИИ
У ПОДРОСТКОВ
Е.К. Резниченко, А.В. Шатилло, И.В. Феклина
Харьковский государственный медицинский университет
Представлены данные о применении кетогенной диеты у 11 детей 14–18 лет с фармако)
резистентной формой эпилепсии. Доказана возможность значительного снижения дозы
антиэпилептических препаратов у данных пациентов.
Ключевые слова: эпилепсия, кетогенная диета, противосудорожные препараты, ко
личество приступов.
нимум углеводов, а вся оставшаяся дневная
норма калорий восполняется за счет жиров,
потребление воды ограничивается до 60–
70 мл/кг. В настоящее время классической
считается кетогенная диета 4:1 (по соотно)
шению жиров к остальным питательным ве)
ществам), однако возможно и назначение
диеты 3:1 у детей с ожирением и диеты 5:1 в
особенно тяжелых случаях. Переход на ке)
тогенную диету начинается с 2–3)дневного
голодания с ограничением воды – до появле)
ния кетоновых тел в моче. В первые 3 дня
после голодания назначается 1/3 всего рас)
считанного количества продуктов, в следую)
щие 3 дня – 2/3 и с 7)го дня – полное коли)
чество еды. Первый эффект от кетогенной
диеты в чистом виде или в комбинации с АЭП
у детей от 2 до 11 лет обычно отмечается на
2–4)й неделе и проявляется снижением час)
тоты приступов, переходом на более низкие
дозы АЭП и заметным улучшением интеллек)
туально)мнестических функций у ребенка.
Считается что применение кетогенной
диеты как самостоятельного метода терапии
наиболее оправданно и эффективно у детей в
возрасте от 2 до 10–11 лет (в этом случае от)
мечен даже определенный процент случаев
полного выздоровления). Считается, что в
более позднем возрасте кетогенная диета ма)
лоэффективна [1–5].
Целью данного исследования было опре)
деление эффективности кетогенной диеты у
детей нетипичной возрастной группы – от 14
до 18 лет.
Материал и методы. Под нашим наблю)
дением находилось 11 подростков: в возрас)
те 14–15 лет – 4 ребенка (1)я группа) и 16–
18 лет – 7 (2)я группа). У всех отмечались
эпилептические приступы частотой от 5 до
8 раз в месяц. В клинике преобладали гене)
рализованные тонико)клонические припад)
ки (у 6 больных), комплексные парциаль)
ные припадки (у 5) и сложные абсансы (у 2).
Кетогенная диета была открыта в 1920 г.
в США доктором Уайлдером, который связал
изменения в клинической картине у больных
эпилепсией с явлением метаболического ке)
тоацидоза, возникающим при голодании. Эф)
фект же голодания у больных с судорожны)
ми припадками был известен на протяжении
многих веков. Было установлено, что при
длительном голодании организм «перестраи)
вает» обмен веществ таким образом, что мозг
начинает функционировать с большим «за)
пасом прочности», и приступы в таких усло)
виях развиваются реже. Кетогенная диета по)
зволила получить такой же положительный
эффект без длительного голодания. В настоя)
щее время установлено, что ведущим звеном
в механизме действия кетогенной диеты яв)
ляется возникновение кетоацидемии с после)
дующим развитием внутриклеточного ацидо)
за клеток головного мозга. При этом снижа)
ется нейронная возбудимость и соответствен)
но возможность возникновения гиперсин)
хронного разряда в эпилептогенном очаге.
В первой половине ХХ в. кетогенная дие)
та применялась очень широко и ее техноло)
гия, разработанная в клинике университета
Джона Хопкинса и других ведущих клини)
ках США и Европы, была описана в каждой
англоязычной книге по неврологии и психи)
атрии. С появлением первых антиэпилепти)
ческих препаратов (АЭП) и оценкой резуль)
татов их применения интерес к кетогенной
диете пошел на спад, так как подобрать ан)
тиконвульсант, выбрать дозу и вносить из)
менения в лечение АЭП намного проще, чем
рассчитать и построить рациональное меню
индивидуально на каждого больного, перио)
дически менять набор продуктов и постоян)
но следить за состоянием больного, приме)
няющего кетогенную диету.
Сущность метода заключается в том, что
больной ребенок получает незначительное
количество белков (1 г/кг массы тела) и ми)
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Все они получали ди) и тритерапию высоки)
ми дозами АЭП. У 8 из 11 детей наблюда)
лись интеллектуально)мнестические и пси)
хоэмоциональные нарушения: снижение па)
мяти, настроения, умственной работоспособ)
ности, заторможенность и некоторая ригид)
ность психических процессов. Всем пациен)
там проводилось электроэнцефалографиче)
ское (ЭЭГ) исследование на аппарате Neu)
robex (Япония).
Длительность применения кетогенной
диеты составляла 1 мес у четырех больных,
1,5 мес у двух и 2 мес у пяти. В течение всего
срока применения кетогенной диеты боль)
ные регулярно проходили комплексное кли)
ническое и инструментальное обследование.
Всем им проводилась коррекция как меди)
каментозной терапии АЭП, так и состава ке)
тогенной диеты соответственно изменениям
в клиническом статусе.
Результаты. В группе подростков, полу)
чавших терапию кетогенной диетой на про)
тяжении 2 мес, у трех детей частота присту)
пов уменьшилась на 40 % и составила 1–
2 раза в месяц, при этом тяжесть приступов и
их продолжительность значительно умень)
шились (рисунок). У всех подростков данной
группы было отмечено снижение уровня су)
шение общего состояния, повышение на)
строения и умственной работоспособности.
У всех подростков 2)й и 3)й групп (с 1) и
1,5)месячным сроком применения кетоген)
ной диеты) удалось значительно снизить до)
зу применяемых АЭП и в 4 случаях перейти
на монотерапию основным АЭП при том же
терапевтическом эффекте. У двух подрост)
ков, у которых в клинической картине при)
ступов преобладали сложные постуральные
и миоклонические абсансы, с 1)месячным
сроком применения кетогенной диеты уда)
лось добиться значительного снижения чис)
ла приступов (до 2–3 в месяц) при тех же до)
зировках АЭП.
Таким образом, применение кетогенной
диеты для лечения эпилепсии у подростков
в возрасте 14–18 лет не может быть полно)
стью отвергнуто, так как, несмотря на неэф)
фективность изолированного применения
кетогенной диеты, она позволяет значитель)
но снизить дозу АЭП, а следовательно, умень)
шить побочные эффекты от их применения
и улучшить качество жизни больного и сте)
пень его социальной адаптации.
Выводы
1. Представляется вполне очевидной стро)
гая обратно пропорциональная зависимость
Фоновая ЭЭГ больной К., 14 лет
а – до применения кетогенной диеты; б – после 2)месячного применения. 1–8 – номера каналов
дорожной готовности на ЭЭГ, а также норма)
лизовался уровень внутричерепного давления
на ЭхоЭГ. Еще у двух подростков появилась
возможность перейти на монотерапию вальп)
роатами с полным контролем над приступа)
ми. У этих же подростков отмечалось улуч)
количества приступов от длительности при)
менения кетогенной диеты у подростков.
2. Применение кетогенной диеты у под)
ростков, страдающих эпилепсией, позволя)
ет значительно снизить дозу противосудо)
рожных препаратов.
                                     а                                                                                              б
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РОЛЬ КЕТОГЕННОЇ ДІЄТИ В ЛІКУВАННІ ФАРМАКОРЕЗИСТЕНТНИХ ФОРМ ЕПІЛЕПСІЇ У ПІДЛІТКІВ
О.К. Рєзниченко, А.В. Шатілло, І.В. Фьокліна
Наведені дані про застосування кетогенної дієти в 11 підлітків у віці 14–18 років, хворих на
фармакорезистентну форму епілепсії. Доведено можливість значного зниження дози протиепілептич)
них препаратів у даних пацієнтів.
Ключові слова: епілепсія, кетогенна дієта, противосудомні препарати, кількість приступів.
THE ROLE OF THE KETOGENIC DIET IN TREATMENT OF PHARMACORESISTANT FORMS OF TEENAGERS
EPILEPSY
O.K. Reznychenko, A.V. Shatillo, I.V. Fyoklina
In the article the data of using of the ketogenic diet in teenagers et the aged 14–18 years with pharma)
coresistant forms of epilepsy are represented. The possibility of considerable decrease of the dose of
antiepileptic drugs were prooved.
Key words: epilepsy, ketogenic diet, anticonvulsive drugs, quantity of paroxysmes.
ЛЕЧЕБНЫЕ РЕСУРСЫ ГИПНОТЕРАПЕВТИЧЕСКОГО ТРАНСА
П.А. Цай
Харьковская медицинская академия последипломного образования
В виртуальной бессознательной сюрреальности гипнотического транса осуществляется
запуск санирующих ресурсов индивида, актуализируя атрибутивные информации в
иерархической структуре бессознательной психики. Гипноз – это отражение проектив)
ных функций глубинных трансцендентальных механизмов бессознательного, он есть ат)
рибут материи электромагнитного поля нейронов правого полушария головного мозга.
Ключевые слова: гипноз, трансцендентальное, бессознательное, проективное, атри
бут, электромагнитное поле, нейроны, правое полушарие.
трации на ассоциативный образ, например,
при психоаналитическом интервью с бессоз)
нательным пациента, с подачи основателя
психоанализа З. Фрейда [1] его последова)
телями гипнотическим трансом не счита)
лось, они рассматривали, например, инсайт
как продукт бессознательного мышления.
Мы полагаем, что трудно исключить разви)
тие трансового состояния как во время пси)
хоаналитического сеанса, так и при любом
другом методе психотерапевтического взаи)
модействия с больным, протекающего в ат)
мосфере доверия, эмпатии.
До настоящего времени точно неизвест)
на энергетическая природа гипнотического
транса. Научные исследования области гип)
ноза еще не могут дать исчерпывающие объ)
яснения причин индивидуальных отклоне)
Н Е В Р О Л О Г І Я  І  П С И Х І А Т Р І Я
Теория и практика современной клини)
ческой гипнотерапии находится на уровне
времен А. Месмера (1734–1815) и Д. Брэда
(1795–1860). Вопросы, поставленные в на)
чале XIX в. по поводу определения онтоге)
нетической природы гипнотического магне)
тизма, до сих пор остаются открытыми. Ха)
рактеристические данные биопотенциала
мозговых волн, отмеченные электроэнцефа)
лографическими исследованиями в гипноти)
ческом трансе и во сне, создали новые про)
блемы и определили иные подходы исследо)
вания, не продвинув ни на шаг к раскрытию
феномена гипнотерапии и природы гипноти)
ческого транса. Начиная с 40)х гг. XIX в.
гипноз был идентифицирован со сном, не
имеющим с ним ничего общего. А трансовое
состояние, обычно сопутствующее концен)
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ний в переходной фазе «торможения» коры
головного мозга во время гипнотизации и от)
ветить на вопрос, почему одни субъекты лег)
ко впадают в гипнотический транс, тогда как
с другими пациентами не происходят необ)
ходимые изменения. Нет еще удовлетвори)
тельного теоретического обоснования дейст)
венности лечебного фактора гипноза в слу)
чае органических поражений органов и сис)
тем, в то же время нет также уверенности в
том, что гипноз может быть только фоном,
где решающая роль остается за врачом, ко)
торый посредством внушения реализует те)
рапевтическую эффективность у больных с
функциональными нарушениями. Выясне)
ние всех этих вопросов в практике гипноте)
рапии актуально, и решение задач по теоре)
тическому обоснованию некоторых сторон
гипнотического феномена является целью
нашего исследования.
Объект и методы обследования и лече*
ния. Больной А.И., мужчина 34 лет, руко)
водитель фирмы частного бизнеса, обратил)
ся по поводу избыточного веса – 180 кг, при
росте 185 см. Полнота наступила вследст)
вие дисфункции эндокринной системы. До
15 лет был гиперстенического телосложе)
ния, подвижным, играл в баскетбол и дру)
гие подвижные спортивные игры. С 16 лет,
после черепно)мозговой травмы с потерей
сознания, начал поправляться. Жаловался
также на боли и на дискомфортное состоя)
ние в коленных суставах и крестцово)пояс)
ничных отделах позвоночного столба. После
двухразовой беседы в атмосфере доверия и
эмоционального комфорта, в состоянии мы)
шечной релаксации, у больного резко начал
изменяться привычный стереотип питания.
Исчез аппетит, все блюда за завтраком, обе)
дом и ужином вызывали чувство неприятия,
отвращения. Рацион суточного питания ог)
раничивался 50 граммами творога или йо)
гурта и одним вареным сладким болгарским
перцем. И, что удивительно, сам пациент от)
мечает, что, несмотря на резкое сокращение
количества принимаемой пищи, он не испы)
тывает физического и психического диском)
форта: отсутствует чувство голода, нет фи)
зической слабости, спазматических призна)
ков в области живота, головокружения, по)
темнения в глазах, что всегда сопровождало
его при прежних попытках похудеть с помо)
щью пищевых добавок. Боли в суставах и в
голени прекратились, вес начал уменьшать)
ся непрерывно. Клинические анализы мочи,
крови отличные, ЭКГ без отклонений от нор)
мы, печень, поджелудочная железа – в пре)
делах нормы.
К моменту написания данной статьи
больной похудел до 140 кг и продолжает
сбрасывать избыточный вес. Контрольные
исследования функции эндокринной систе)
мы остаются нормальными.
Второй случай: больная Л. П., 35 лет, в
возрасте 9 лет перенесла хирургическую опе)
рацию в левой паховой области по поводу зло)
качественного новообразования мягкой тка)
ни и лимфатических узлов в форме лимфосар)
комы без метастазирования. Гистологически
было подтверждено злокачественное переро)
ждение мягкой ткани. С августа 1988 г. боль)
ная начала посещать гипнотерапевтические
занятия, которые оказывали благотворное
влияние на ее состояние здоровья в течение
двух лет. В ноябре 2002 г. перенесла вторую
операцию по иссечению опухолевого новооб)
разования мягких тканей. Гистологически
вновь был подтвержден рак мягких тканей в
виде лимфосаркомы в левой паховой области
без развития метастазов.
В результате непрерывного проведения
гипнотерапии у больной злокачественные
новообразования были локализованы и ор)
ганизм посредством проективных механиз)
мов гипнотерапии осуществил защитную
иммунную функцию от проникновения ме)
тастазов в соседние органы и системы. В на)
стоящее время самочувствие больной хоро)
шее, анализы спокойные.
Результаты и их интерпретация. На ос)
новании данных примеров и других анало)
гичных случаев, имевших место в нашей ра)
боте, мы делаем вывод, что в механизме гип)
нотерапии участвуют несколько проектив)
ных факторов, имеющих трансценденталь)
ные, то есть запредельные, бессознательные
истоки санирующей саморегуляции. Р.Д. Ту)
каев [2] выдвинул гипотезу, что гипнотера)
пия устойчиво существует в своеобразной
«буферной», «сумеречной» зоне человеческо)
го бытия на грани сознательного и бессозна)
тельного, света и тьмы, возможного и невоз)
можного, обыденного и мистического. Со)
гласно его модели гипнотический транс обу)
словливает регрессивную перестройку функ)
ционирования к уровню препубертата. Уче)
ный считает, что «гипнотическое состояние
приводит к регрессу восприятия индивида с
актуализацией механизмов инфантильной,
атрибутивной проекции собственного гипно)
тического состояния в гипнотической реаль)
ности. Гипнотическая реальность представ)
лена перцептивно)проективным анализом
актуализированной сенсорной и мнестиче)
ской информации гипнотика». Гипотетиче)
ская теория Р.Д. Тукаева о проективном ме)
ханизме гипнотерапии представляет собой
умозрительную схему, но с позиции онтоге)
нетической психологии делает шаг к порогу
«дома колдуньи» И.Ю. Черепанова [3].
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В сфере наших наблюдений над больны)
ми, страдающими также неврозами, психо)
соматическими заболеваниями и посттрав)
матической резидуальной патологией, отме)
чено, что регресс системы саморегуляции па)
циента до препубертата или до начала раз)
вития болезни имеет место и клинической
редкостью не является. В виртуальной бес)
сознательной сюрреальности гипнотическо)
го транса осуществляется запуск санирую)
щих ресурсов индивида по изначально гене)
тически запрограммированному руслу, ак)
туализируя атрибутивные информации в ие)
рархической структуре бессознательной пси)
хики пациента, совершенствуя систему как
в отношении перестройки личностных пара)
метров, так и в отношении соматической
структуры тела. Процесс симптоматической
трансформации при психосоматических за)
болеваниях и личностный гештальт при нев)
розах не происходят вне поля интегратив)
ных механизмов гипнотического транса, ко)
торый косвенно или прямо включается в ин)
формационное пространство во всех недирек)
тивных подходах психотерапии.
Выводы
Механизмы гипноза и гипнотерапии,
сформулированные З. Фрейдом в его психо)
аналитической теории, К.И. Платоновым в
нейродинамической, Л. Шертоком как «чет)
вертое состояние организма», В.Е. Рожно)
вым как психофизиологический феномен
сознания и бессознательного [4–6], не рас)
крывают глубинных механизмов лечебных
факторов гипнотического транса и не объяс)
няют по существу нейрофизиологические и
энергетические основы гипнотерапии. Суще)
ствующие модели гипнотерапии, в том чис)
ле и наша модель: гипноз как отражение про)
ективных функций глубинных трансценден)
тальных механизмов бессознательного, как
атрибут материи электромагнитного поля
нейронов правого полушария, являются по)
пыткой обосновать теоретические основы
гипнотерапии.
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ЛІКУВАЛЬНІ РЕСУРСИ ГІПНОТЕРАПЕВТИЧНОГО ТРАНСУ
П.О. Цай
У віртуальній безсвідомій сюрреальності гіпнотичного трансу відбувається запуск саніруючих ре)
сурсів індивіду, який актуалізує атрибутивні інформації в ієрархічній структурі безсвідомої психіки.
Гіпноз – це віддзеркалення проективних функцій глибинних трансцендентальних механізмів безсвідо)
мого, він є атрибутом матерії електромагнітного поля нейронів правої півкулі головного мозку.
Ключові слова: гіпноз, трансцендентальне, безсвідоме, проективне, атрибут, електромагнітне
поле, нейрони, права півкуля.
THE RESOURSES OF TREATMENT BY HYPNOTHERAPEUTIC TRANS
P.A. Tsai
The install of sanitation recourses of the individual is taking place in virtual unconscious surreality of
hypnotic trans, by acting attributive information in consistent structure of unconscious psychics. Hypno)
sis is a reflection of projective function of dup independent mechanisms of unconsciousness, it is an
attribute of substance in electromagnetic field of neurons of the right sphere of cerebral.
Key words: hypnosis, independent, unconsciousness, reflection, attribute, electromagnetic field, neu
rons, right sphere.
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Х І Р У Р Г І Я
ТКАНЕВАЯ ТЕРАПИЯ В КОМПЛЕКСНОМ ЛЕЧЕНИИ
БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМ ПРОСТАТИТОМ –
ИММУНОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ
В.В. Лазуренко, М.И. Антонян, В.А. Питько, А.М. Феськов
Харьковский государственный медицинский университет
Проведено иммунологическое обследование 42 больных хроническим простатитом и 21
здорового мужчины (контрольная группа). В сравнительном аспекте представлены ре)
зультаты традиционного лечения и комплексной терапии с использованием гетерото)
пической трансплантации криоконсервированной плацентарной ткани.
Ключевые слова: хронический простатит, иммунокоррекция, тканевая терапия.
ских материалов позволили получить значи)
тельное число препаратов для транспланта)
ции с выраженным клиническим эффектом и
в то же время безопасных для реципиентов в
плане вирусной и бактериальной контамина)
ции [4]. В частности, препараты криоконсер)
вированной плацентарной ткани с успехом
применяются в гинекологической практике
для лечения сальпингоофоритов, где зареко)
мендовали себя благодаря эффективному по)
лифункциональному действию [5]. Однако
данных о применении криоконсервирован)
ной плацентарной ткани для лечения про)
статитов в доступной литературе нами не об)
наружено.
Целью настоящего исследования яви)
лось изучение иммунологических показате)
лей у больных хроническим простатитом и
оценка эффективности гетеротопической
трансплантации криоконсервированной
плацентарной ткани (ГТКПТ) в их ком)
плексном лечении.
Материал и методы. Под нашим наблю)
дением находились 42 мужчины в возрасте
от 17 до 54 лет, страдающие хроническим
простатитом. Больных разделили на две кли)
нические группы: 1)я – 24 пациента, полу)
чавшие традиционную комплексную тера)
пию, включающую антибиотики с учетом
чувствительности к ним бактериальной фло)
ры, иммуностимуляторы, витамины, физио)
терапевтическое воздействие; 2)я – 18 паци)
ентов, которым в комплексной терапии за)
болевания вместо традиционных иммуно)
стимулирующих медикаментозных препара)
тов применяли ГТКПТ. Контрольную груп)
пу составил 21 здоровый мужчина, не имею)
ХІРУРГІЯ
Среди воспалительных заболеваний муж)
ских половых органов наиболее распростра)
ненным является хронический простатит. В
последние годы наблюдается тенденция как
к увеличению абсолютной частоты этого за)
болевания, так и к увеличению среди забо)
левших числа молодых пациентов в возрасте
до 20 лет. К факторам, влияющим на измене)
ние статистических показателей, следует
также отнести изменение условий жизни, бо)
лее высокую осведомленность пациентов о со)
стоянии собственного здоровья, внедрение но)
вых диагностических технологий в современ)
ную урологическую практику [1, 2].
Эффективность лечения хронического
простатита определяется, в первую очередь,
уровнем диагностики и медикаментозным
обеспечением. Увлечение этиотропной тера)
пией – антибактериальными средствами,
привело к изменению спектра инфекцион)
ных возбудителей, увеличению числа абак)
териальных форм. В последнее время успехи
в лечении хронического простатита связы)
вают, в основном, с использованием имму)
ностимулирующих препаратов, однако их
применение не всегда эффективно [3].
В настоящее время получило научное под)
тверждение использование тканевой терапии
в широкой медицинской практике. Одним из
основных механизмов клеточной и тканевой
терапии является неспецифическое воздейст)
вие на организм, выражающееся в улучше)
нии иммунологического статуса, стимуляции
репаративных процессов. Разработанные в
Институте проблем криобиологии и криоме)
дицины НАН Украины (г. Харьков) новые
технологии криоконсервирования биологиче)
170
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА І КЛІНІЧНА МЕДИЦИНА. 2004. № 4
щий в анамнезе воспалительных заболева)
ний предстательной железы.
Диагноз хронического простатита уста)
навливался на основании жалоб, изучения
анамнеза, объективного обследования, до)
полнительных методов обследования, вклю)
чавших бактериологические и бактериоско)
пические исследования секрета предстатель)
ной железы, мазка из уретры, метода поли)
меразной цепной реакции и иммунофермент)
ного анализа (ИФА) для выявления специ)
фических возбудителей хронического про)
статита.
Иммунологический статус оценивали по
результатам содержания циркулирующих
иммунных комплексов, Т) и В)лимфоцитов,
основных классов иммуноглобулинов (А, М,
G). Изучали ряд параметров, характеризую)
щих неспецифическую резистентность ней)
трофилов периферической крови. Число Т)об)
щих лимфоцитов определяли в реакции спон)
танного розеткообразования с эритроцитами
барана, количество В)лимфоцитов – в той же
реакции с эритроцитами мыши. Учет коли)
чества Т)супрессоров проводили методом тер)
мостабильных розеток с эритроцитами бара)
на. Уровень циркулирующих иммунных ком)
плексов (ЦИК) определяли спектрофотомет)
рическим методом путем преципитации в
3,5%)ном растворе полиэтиленгликоля. Со)
держание иммуноглобулинов основных клас)
сов в сыворотке крови определяли методом
радиальной иммунодиффузии по Манчини с
использованием коммерческих сывороток
против иммуноглобулинов человека произ)
водства Нижегородского НИИ эпидемиоло)
гии и микробиологии. Фагоцитарную актив)
ность нейтрофилов периферической крови
оценивали методом завершенного фагоцито)
за в прямом визуальном тесте.
Статистическую обработку полученных
результатов проводили по критерию Стью)
дента–Фишера, результаты считали досто)
верными при р<0,05.
Результаты и их обсуждение. У большин)
ства мужчин (85,7 %) имело место обостре)
ние хронического воспалительного процесса,
у 6 (14,3 %) больных заболевание выявлено
впервые. Длительность заболевания до 1 го)
да встретилась в 31 % наблюдений, от 1 до
3 лет – в 43 % и более 3 лет – в 26 % наблю)
дений. Все пациенты жаловались на боли вни)
зу живота, в промежности, мошонке, пахо)
вых сгибах различной степени выраженно)
сти, патологические выделения из мочеиспус)
кательного канала, нарушение репродуктив)
ной функции. Температура тела была субфеб)
рильной у 16 (38,1 %) больных и нормаль)
ной у 26 (61,9 %). Ректальное исследование
было безболезненным у 22 (52,4 %) пациен)
тов, болезненным у 20 (47,6 %). Количест)
во лейкоцитов в крови в большинстве наблю)
дений (73,8 %) было в пределах нормы, у 11
пациентов (26,2 %) превышало нормальные
показатели. Увеличение СОЭ отмечено у 15
(35,7 %) обследуемых.
При бактериоскопии секрета предста)
тельной железы у 40 (95,2 %) больных бы)
ло выявлено увеличение количества лейко)
цитов, грибы рода Candida albicans обнару)
жены у 19 (17,1 %) мужчин.
При бактериологическом исследовании
секрета предстательной железы чаще всего
обнаруживали Staphylococcus aureus – у 26
(61,9 %) больных, Streptococcus pneumonia –
у 13 (30,9 %), грибы рода Candida albicans –
у 19 (17,1 %), а также различных представи)
телей семейства Enterobacteriaceae (Escheri)
chia coli, Enterococcus faecalis и др.). При этом
у 17 (40,5 %) пациентов микроорганизмы вы)
являлись в различных ассоциациях. Chlamy)
dia trachomatis выявлены у 5 (11,9 %) боль)
ных, Ureaplasma urealyticum – у 4 (9,5 %),
Mycoplasma hominis – у 5 (11,9 %) мужчин.
Анализ исходных иммунологических по)
казателей у больных хроническим простати)
том показал следующее.
Относительное содержание зрелых тимус)
зависимых лимфоцитов составило (52,5±
3,8) %, что достоверно (р<0,05) ниже по срав)
нению с показателями контрольной группы –
(66,8±2,5) %. При этом достоверное (р<0,05)
снижение содержания Т)хелперов [(25,9±
2,8) %] сопровождалось менее выраженным
снижением (р>0,05) относительного количе)
ства Т)супрессоров – (22,3±1,2) %. Такое пе)
рераспределение концентрации Т)хелперов и
Т)супрессоров с выраженным снижением им)
мунорегуляторного индекса (1,16±0,12) по
сравнению с контрольными показателями
(1,74±0,11) свидетельствует о хроническом
течении заболевания и его склонности к ре)
цидивированию. В свою очередь, уменьшение
количественных показателей Т)клеточного
звена иммунитета является одной из харак)
терных особенностей состояния иммунной
системы у данной категории пациентов. От)
носительное содержание в периферической
крови больных В)лимфоцитов не претерпева)
ло достоверных изменений по сравнению с та)
ковым у пациентов контрольной группы
(р>0,05). Характерной особенностью измене)
ния иммунного статуса явилось достоверное
(р<0,05) увеличение содержания 0)лимфоци)
тов [(24,6±1,2) %] по сравнению с показате)
лями, полученными у здоровых мужчин
[(11,4±2,1) %]. Несмотря на отсутствие зна)
чительных изменений в количественном со)
ставе В)лимфоцитов, продукция основных
классов иммуноглобулинов характеризова)
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лась увеличением содержания IgG [(15,6±
0,8) г/л] и IgM [(1,6±0,3) г/л] и снижением
IgA [(2,1±0,2) г/л] у большинства больных
хроническим простатитом. Обнаружено так)
же исходное повышение в сыворотке крови
ЦИК до (128,3±19,5) усл. ед. (р<0,05). Фа)
гоцитарное число, а также количество фаго)
цитирующих нейтрофилов увеличено до
(4,1±0,3) усл. ед. (р>0,05) и (91,4±1,9) %
(р<0,05) соответственно. У мужчин кон)
трольной группы перечисленные показатели
равнялись (3,6±0,5) усл. ед. и (75,1±2,4) %
соответственно. Повышенный уровень погло)
тительной способности фагоцитирующих
нейтрофилов периферической крови больных
простатитом сопровождался подавлением их
переваривающей активности, на что указы)
вало достоверное (р<0,05) снижение показа)
теля бактерицидной активности нейтрофилов
[(25,9±0,5) %] и индекса завершенности фа)
гоцитоза [(0,65±0,02) усл. ед.].
Таким образом, анализ оценки состояния
иммунного статуса больных хроническим
простатитом до лечения свидетельствует о ря)
де существенных изменений всех звеньев им)
мунитета. После проведения традиционной
терапии были обнаружены следующие изме)
нения иммунологических показателей: неко)
торое увеличение по сравнению с исходным
уровнем относительного количества Т)хелпе)
ров [(49,3±2,4) %] с параллельным увеличе)
нием Т)супрессоров [(23,5±1,6) %]. Повыше)
ние числа Т)супрессоров по отношению к
Т)хелперам можно рассматривать как при)
знак завершения патологического процесса.
Анализ результатов обследования гумо)
рального звена иммунитета после проведен)
ной традиционной терапии показал сниже)
ние концентрации сывороточных IgG до
(11,8±0,6) г/л и IgM до (1,1±0,1) г/л с не)
значительным увеличением уровня IgA до
(2,3±0,3) г/л. Содержание ЦИК к окончанию
традиционного лечения также несколько
уменьшалось – до (111,8±9,5) усл. ед. Состоя)
ние фагоцитарной активности нейтрофилов
периферической крови свидетельствовало о
выраженной активации фагоцитов [(97,2±
3,6) %] с одновременным отсутствием завер)
шенности фагоцитоза [(0,85±0,1) усл. ед.].
Таким образом, несмотря на проведение этио)
тропной терапии, которая клинически была
довольно эффективной, состояние иммуно)
компетентной сферы оставалось инкурабель)
ным у большинства больных.
На 14)й день после ГТКПТ уровень отно)
сительного количества лимфоцитов составил
(32,3±2,4) %, что в 1,5 раза превысило дан)
ный показатель в группе сравнения (р<0,05).
В то же время отмечена нормализация пока)
зателей Т)клеточного звена иммунитета.
Комплексное лечение хронического простати)
та с использованием тканевой терапии при)
вело к достоверному (р<0,05) увеличению со)
держания Т)лимфоцитов [(69,7±5,9) %] и
Т)хелперов [(38,1±2,6) %], в то время как от)
носительное количество клеток, обладающих
супрессорными свойствами, не отличалось
достоверно от такового в группе сравнения
(р>0,05). Кроме того, наблюдалось достовер)
ное (p<0,05) снижение содержания в перифе)
рической крови 0)клеток [(8,9±0,7) %]. Ха)
рактерными изменениями в гуморальном зве)
не иммунитета после комплексного лечения
с использованием ГТКПТ являются достовер)
ное (p<0,05) повышение концентрации уров)
ня IgA [(3,4±0,2) г/л] и уменьшение числа
ЦИК [(72,9±7,3) усл. ед.]. Обращает на себя
внимание достоверное (р<0,05) повышение
переваривающей функции нейтрофилов пери)
ферической крови больных основной группы.
Индекс завершенности фагоцитоза превысил
аналогичный показатель в группе сравнения
в 1,4 раза [(1,5±0,2) усл. ед.]. Более выра)
женная стабилизация большинства показа)
телей фагоцитарной активности нейтрофилов
после гетеротопической трансплантации
фрагмента криоконсервированной плацен)
тарной ткани, чем после традиционной тера)
пии хронического простатита, свидетельст)
вует о более активном иммунокорригирую)
щем действии тканевой трансплантации по
сравнению с медикаментозным лечением.
Следует также отметить, что после тра)
диционной комплексной противовоспали)
тельной терапии клиническое выздоровле)
ние отмечено у 13 (54,2 %) мужчин, улуч)
шение – у 9 (37,5 %); у 2 (8,3 %) больных
лечение не дало позитивного результата. При
комплексном лечении с применением ГТКПТ
клиническое выздоровление наступило у 15
(83,4 %) больных, значительное улучшение
состояния – у 3 (16,6 %).
Таким образом, изучение иммунного ста)
туса у мужчин с хроническим простатитом по)
зволило выявить нарушения клеточного им)
мунитета, наиболее выраженные в Т)звене,
повышенный уровень ЦИК, дисбаланс IgA,
IgG и IgM, изменение бактерицидной актив)
ности и переваривающей функции нейтрофи)
лов. Традиционное противовоспалительное
лечение, несмотря на наличие признаков кли)
нического выздоровления, не приводит к нор)
мализации иммунологических показателей.
Однократное использование ГТКПТ вызыва)
ет нормализацию количества лейкоцитов,
Т)лимфоцитов, соотношения субпопуляций
тимусзависимых лимфоцитов, снижение кон)
центрации ЦИК, восстановление функции
нейтрофилов периферической крови у боль)
ных с хроническим воспалением предстатель)
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ной железы, что значительно повышает эф)
фективность проводимой терапии.
Выводы
1. Хронический простатит приводит к
значительным нарушениям в клеточном и
гуморальном звеньях иммунитета мужчины,
что требует адекватной иммунокоррекции.
2. Использование гетеротопической
трансплантации криоконсервированной
плацентарной ткани в комплексном лечении
больных хронических простатитом оказыва)
ет выраженный клинический и иммунокор)
ригирующий эффект, что позволяет рекомен)
довать его для широкого применения в прак)
тической урологии.
Список литературы
1. Геев Ю.В., Виненцов Ю.А., Шамраев С.Н. Диагностика и лечение хронического простатита.
Мочекаменная болезнь: Мат. научн. тр. 7)го Междунар. конгресса. Харьков, 1999: 307–310.
2. Мамбетов Ж.С. Этиологические факторы хронического простатита. Современные проблемы
урологии: Мат. 6)го Междунар. конгресса урологов. Харьков: Факт, 1998: 315–317.
3. Яценко О.К. Этапы диагностики и лечебно)реабилитационных мероприятий при хроническом
простатите. Там же: 317–319.
4. Грищенко В.І., Прокопюк О.С., Юрченко Т.М., Строна В.І. Заготівля, кріоконсервування
екстрактів фетальних тканин та їх клінічне застосуваня: Метод. рекомендації. Харків, 1999. 40 с.
5. Грищенко В.І., Пітько В.А., Субота Н.П. Вплив тканинних біостимуляторів на імунологічні
показники у жінок з підгострим сальпінгоофоритом. Педіатр., акуш. та гінекол. 2000; 3: 117–120.
ТКАНИННА ТЕРАПІЯ В КОМПЛЕКСНОМУ ЛІКУВАННІ ХВОРИХ НА ХРОНІЧНИЙ ПРОСТАТИТ –
ІМУНОЛОГІЧНІ АСПЕКТИ
В.В. Лазуренко, М.І. Антонян, В.А. Пітько, О.М. Феськов
Проведено імунологічне дослідження 42 хворих на хронічний простатит і 21 здорового чоловіка
(контрольна група). В порівняльному аспекті представлено результати традиційного лікування і
комплексної терапії з використанням гетеротопічної трансплантації кріоконсервованої плацентарної
тканини.
Ключові слова: хронічний простатит, імунокорекція, тканинна терапія.
TISSUE’ THERAPY AT COMPLEX TREATMENT OF PATIENTS WITH CHRONICLED PROSTATITIS –
THE IMMUNOLOGICAL ASPECTS
V.V. Lazurenko, M.I. Antonyan, V.A. Pitko, A.M. Feskov
42 patients with chronicled prostatitis and 21 healthy men (control group) had been gone under the
immunological therapy. The results of ordinary treatment and complex therapy using heterotopic trans)
plantation cryoconservated placental tissue were compared.
Key words: chronicled prostatitis, immunocorrection, tissue’ therapy.
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РЕЗУЛЬТАТЫ ПРИМЕНЕНИЯ ГЕМЦИТАБИНА
В КОМПЛЕКСНОМ ЛЕЧЕНИИ БОЛЬНЫХ
РАКОМ ШЕЙКИ МАТКИ
Ю.А. Винник, М.Ю. Неффа, Г.С. Ислямова
Харьковская медицинская академия последипломного образования
Харьковский областной клинический онкологический диспансер
Изучены непосредственные и отдаленные результаты комплексного лечения 83 больных
местно)распростаненным раком шейки матки. Установлено, что применение в качестве мо)
дификатора предоперационной лучевой терапии гемцитабина в комбинации с карбоплати)
ном повышает эффективность и улучшает результаты лечения этой категории пациенток.
Ключевые слова: рак шейки матки, гемцитабин, неоадъювантная химиолучевая те
рапия, эффективность лечения.
Данные, представленные еще в конце
80)х гг. XX ст. несколькими исследователь)
скими группами из разных стран мира, ка)
сающиеся применения химиотерапии на фо)
не проведения предоперационной лучевой те)
рапии у пациенток с местно)распространен)
ным РШМ, позволили сделать вывод о воз)
можном влиянии химиотерапии как на пер)
вичную опухоль, так и на лимфогенные ме)
тастазы [5]. Таким путем можно улучшить
безрецидивную выживаемость, удаляя во
время оперативного вмешательства потен)
циально резистентные очаги в параметраль)
ной клетчатке [6].
Методы лекарственной терапии и их со)
четание с лучевой терапией у больных РШМ
по)прежнему находятся в стадии клиниче)
ского изучения [7]. На современном этапе
стандартом при проведении химиолучевой
терапии остаются схемы, включающие пре)
параты платины (цисплатин, карбоплатин),
которые наиболее полно оценены в исследо)
ваниях Гинекологической онкологической
группы (GOG), выполненных в 80)х гг. Ус)
тановлено, что применение препаратов пла)
тины обеспечивает прирост пятилетней вы)
живаемости больных местно)распространен)
ными формами РШМ с 58 до 73 %. Из новых
цитостатиков, с которыми все чаще комби)
нируют препараты платины, заслуживают
внимания иринотекан, кселода, таксаны,
гемцитабин, новельбин. В литературе появ)
ляются данные, демонстрирующие высокую
эффективность применения комбинации
платиносодержащих препаратов и гемцита)
бина в химиолучевом лечении РШМ [8].
Одной из нерешенных проблем остается
выбор оптимального соотношения химио) и
лучевой терапии. Многие отечественные и
зарубежные авторы предлагают применять
химиотерапию в качестве модификатора
Рак шейки матки (РШМ) все еще остает)
ся одной из наиболее распространенных форм
злокачественных новообразований, занимая
7)е место среди всех опухолей у женщин и 2)е
место среди онкогинекологических заболева)
ний. Выживаемость больных РШМ связана
со стадией заболевания, способами лечения,
периодом времени после окончания лечения
и другими факторами [1]. По сводным дан)
ным популяционных раковых регистров
стран Европы, однолетняя выживаемость
больных РШМ в 90)х гг. составила 84 %;
трехлетняя – 66 %; пятилетняя – 62 %. Эти
данные свидетельствуют о первостепенном
значении ранней диагностики и своевремен)
ном лечении больных РШМ. Многие онколо)
ги отмечают на сегодняшний день существен)
ный рост показателя запущенности в струк)
туре заболеваемости этой патологией. Удель)
ный вес больных РШМ III–IV стадий в 1990 г.
составил 34,2 %, в 1995 г. – 38,8 % [2].
Неуклонный рост запущенности РШМ,
а также рост отмеченной заболеваемости у
женщин молодого возраста диктуют необхо)
димость разработки новых и совершенство)
вания уже существующих методов комбини)
рованного и комплексного лечения данной
патологии [3].
На сегодняшний день лучевая терапия и
хирургические методы лечения местно)распро)
страненных форм РШМ являются наиболее эф)
фективными и считаются стандартными. Ис)
пользование повышенных доз облучения при
проведении лучевой терапии приводит к по)
вреждению тканей и органов малого таза, что,
в свою очередь, лимитирует дальнейшее уве)
личение дозы лучевого лечения. В связи с этим
с начала 70)х гг. XX ст. интенсивно изучают)
ся возможности внедрения в клиническую
практику химиотерапии и ее сочетания с лу)
чевой терапией и хирургическим лечением [4].
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неоадъювантной лучевой терапии с целью
усиления локального контроля за опухолью,
уменьшения ее объема, улучшения условий
для проведения оперативного вмешательст)
ва и снижения риска интраоперационной
диссеминации опухолевых клеток [9, 10].
Настоящее исследование предпринято с
целью изучения непосредственных и отда)
ленных результатов применения гемцитаби)
на в комплексном лечении больных местно)
распространенным РШМ.
Материал и методы. Под наблюдением на)
ходилось 83 больных РШМ, которым прове)
дено комплексное лечение на базе Харьков)
ского областного клинического онкологиче)
ского диспансера за период 1998–2002 гг.
Для изучения и сравнительного анализа не)
посредственных и отдаленных результатов
проведенного лечения все больные были раз)
делены на две рандомизированные группы.
Средний возраст пациенток составил: 1)я
группа – (38,99±0,87) года; 2)я – (41,21±
0,98) года (p>0,05).
По стадиям опухолевого процесса боль)
ные были распределены следующим образом:
T
2а
N
0
M
0
 ст. в 1)й группе – у 22 [(64,70±
0,11) %] больных, во 2)й – у 30 [(61,22±
0,14) %; T
2а
N
1
M
0
 ст. – у 12 [(35,30±0,12) %]
и 19 [(38,78±0,10) %] пациенток соответ)
ственно (p>0,05).
Следует отметить, что при сравнитель)
ном анализе частоты встречаемости различ)
ных гистологических типов опухоли иссле)
дуемые группы больных достоверно не раз)
личались. Плоскоклеточный рак в 1)й груп)
пе выявлен у 20 [(58,81±1,09) %] больных,
во 2)й – у 30 [(61,22±1,08) %]. Аденокар)
цинома установлена в 1)й у 10 [(29,41±
1,91) %] больных, во 2)й – у 14 [(28,58±
1,10) %]. Низкодифференцированный рак
отмечен соответственно у 4 [(11,78±1,02) %]
и у 5 [(10,20±0,99) %] больных.
Экзофитная форма роста опухоли в 1)й
группе установлена у 20 [(58,82±0,04) %]
больных, во 2)й – у 28 [(57,14±0,08) %]; эн)
дофитная и смешанная формы – соответст)
венно у 14 [(41,18±0,14) %] и у 21 [(42,85±
0,15) %] пациенток (p>0,05).
Всем больным на I этапе лечения проведе)
на дистанционная гамма)терапия с двух про)
тиволежащих фигурных полей РОД)2 Гр. и
СОД)20 Гр.
У 34 пациенток 1)й группы в качестве ра)
диомодификатора использована комбинация
карбоплатин–гемцитабин. Инфузия гемцита)
бина проводилась в течение 30 мин в 1)й и 8)й
день проведения лучевой терапии разовой до)
зой 1000 мг/м2 (курсовая доза – 2000 мг/м2).
Карбоплатин вводился на фоне лучевой тера)
пии в 1, 8 и 15)й день в разовой дозе 150 мг/м2
(курсовая доза – 450 мг/м2, AUC 5). Модифи)
кация предоперационной лучевой терапии у 49
больных 2)й группы проводилась введением
карбоплатина в сочетании с циклофосфами)
дом. Карбоплатин вводился в том же режиме,
что и больным 1)й группы. Циклофосфамид
вводился при облучении в 1, 5, 9, 13 и 17)й
день в разовой дозе 200 мг/м2 (курсовая доза –
1000 мг/м2).
На II этапе лечения всем больным РШМ
выполнена расширенная пангистерэктомия
по методу Вертгейма. Интервал между неоадъ)
ювантной терапией и оперативным вмеша)
тельством составил 48 часов. В послеопераци)
онном периоде всем больным выполнена дис)
танционная гамма)терапия статическим мето)
дом РОД)2 Гр. При этом суммарные дозы об)
лучения у пациенток, у которых в лимфатиче)
ских узлах метастазы опухоли не выявлены,
составляли 40 Гр, а при наличии лимфоген)
ных метастазов в подвздошных и/или запи)
рательных лимфатических узлах – 50 Гр.
Эффективность проведенного лечения
оценивали по критериям ВОЗ. Характер и
степень выраженности поздних лучевых по)
вреждений (RTOG/EORTC) оценивали по 6)
балльной шкале; частоту, характер и сте)
пень выраженности побочных эффектов вве)
дения химиопрепаратов – по 5)балльной.
Для учета токсичности использовали реко)
мендации ВОЗ и Международного противо)
ракового союза. Отдаленные результаты
представлены показателями трехлетней и
прогнозируемой пятилетней выживаемости
больных РШМ, которые рассчитывались с
помощью построения таблиц дожития.
Результаты. Развившиеся осложнения со
стороны желудочно)кишечного тракта: тош)
нота, рвота, диарея, при применении предо)
перационной химиолучевой терапии (ХЛТ)
отмечались в основном 0–II ст. токсичности.
Установлено, что у 9 [(26,23±3,71) %] па)
циенток 1)й группы и у 9 [(17,41±3,14) %]
2)й проведение ХЛТ не сопровождалось тош)
нотой (0 ст. токсичности), у 5 [(14,32±
2,45) %] больных 1)й группы и у 5 [(10,92±
1,73) %] 2)й – рвотой; у 32 [(95,27±9,31) %]
больных 1)й группы и у 44 [(89,19±9,11) %]
2)й – диареей.
Названные побочные эффекты I ст. токсич)
ности по ВОЗ выявлены у большинства боль)
ных: тошнота и рвота – у 53 [(63,85± 8,12) %]
пациенток; диарея – у 7 [(8,43± 0,98) %]. При
этом в группе больных, которым применя)
лась комбинация карбоплатин–циклофосфа)
мид, отмечены побочные эффекты химиотера)
пии III ст. токсичности по ВОЗ: тошнота – у 4
[(8,77±1,69) %], рвота – у 5 [(10,78±1,76) %].
В ходе исследования не выявлено выра)
женного влияния проведенной предопераци)
Х І Р У Р Г І Я
175
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА І КЛІНІЧНА МЕДИЦИНА. 2004. № 4
онной ХЛТ на гемопоэз. У большинства
больных не установлено случаев снижения
количественных значений показателей гемо)
глобина, лейкоцитов и тромбоцитов под воз)
действием проводимого лечения (0 ст. ток)
сичности). Лейкопения I ст. установлена у 2
[(4,73±0,99) %] пациенток 1)й группы и у 20
[(41,37±4,04) %] больных 2)й группы. У 4
[(11,77±1,20) %] больных 1)й группы и у 1
[(2,04±1,18) %] больной 2)й группы выяв)
лена тромбоцитопения II ст. токсичности по
ВОЗ. Анемия, соответствующая II ст. токсич)
ности, не установлена. У 8 [(15,05±2,84) %]
больных 2)й группы отмечена лейкопения,
соответствующая II ст. токсичности.
При изучении и анализе нарушений со
стороны функции почек отмечено следующее:
гематурия не наблюдалась ни у одной из 83
исследуемых больных РШМ; повышение
уровня креатинина, соответствующее I ст.
токсичности по ВОЗ, имело место у 8 [(20,59±
7,99) %] пациенток 1)й группы и 7 [(15,19±
2,80) %] – 2)й. Не установлено протеинурии
при проведении неоадъювантной ХЛТ (0 ст.
токсичности) у большинства пациенток обе)
их групп: 1)я группа – 29 [(85,35±4,14) %] и
2)я группа – 38 [(78,17±7,23) %] пациенток.
Развившиеся осложнения при проведе)
нии химиотерапии были прогнозируемы и
успешно купировались общепринятыми спо)
собами лекарственной терапии.
Лучевые повреждения прямой кишки и
мочевого пузыря составляют основу как ран)
ней, так и поздней лучевой патологии у боль)
ных РШМ. В ходе исследования проведено
изучение и сравнительный анализ лучевых
повреждений, развившихся при различных
вариантах предоперационной ХЛТ. Уста)
новлено, что у 35 [(42,16±2,55) %] пациен)
ток исследуемых групп выявлены ранние лу)
чевые реакции со стороны мочевого пузыря
и у 7 [(8,43±1,16) %] – со стороны прямой
кишки. У большинства больных проведение
предоперационной ХЛТ не привело к возник)
новению ранних лучевых циститов (0 ст.):
1)я группа – 20 [(58,82±1,29) %] больных,
2)я – 28 [(57,14±1,57) %]. Следует отме)
тить, что в ходе проведения предоперацион)
ной ХЛТ II ст. по шкале RTOG/EORTC ран)
них лучевых циститов не установлено при
использовании комбинации карбоплатин–
гемцитабин, тогда как ХЛТ, проведенная с
применением карбоплатина в сочетании с
циклофосфамидом, привела к возникнове)
нию этого осложнения II ст. выраженности
у 6 [(12,25±1,97) %] больных. Достоверно
ниже и количество больных РШМ, у кото)
рых развились ранние лучевые ректиты I ст.
при применении гемцитабина в предопера)
цонной ХЛТ по сравнению с использовани)
ем комбинации карбоплатин–циклофосфа)
мид: 1)я группа – 2 [(5,88±0,29) %] боль)
ные, 2)я – 5 [(10,21±0,81) %]. Лучевые ос)
ложнения, возникшие при применении раз)
личных вариантов неоадъювантной тера)
пии, не потребовали проведения каких)ли)
бо дополнительных лечебных мероприятий
и купировались общепринятыми методами.
После проведения различных вариантов
предоперационной ХЛТ дополнительные
технические особенности при выполнении
оперативных вмешательств не отмечены. Ин)
траоперационных осложнений в исследуемых
группах больных не установлено. Послеопе)
рационная летальность составила 0 %.
Установлено, что наиболее частыми по)
слеоперационными осложнениями в иссле)
дуемых группах больных были циститы – 60
[(72,29±0,13) %] случаев, и забрюшинные
лимфатические кисты – 10 [(12,05±0,97) %]
случаев. Проведение предоперационной ХЛТ
с использованием комбинации карбопла)
тин–гемцитабин достоверно уменьшило ко)
личество послеоперационных циститов: 1)я
группа – 22 [(64,71±0,82) %] больные, 2)я –
38 [(77,55±0,02) %]. Количество выявлен)
ных послеоперационных забрюшинных
лимфатических кист сравнимо в группах:
1)я – 4 [(11,76±0,88) %] пациентки, 2)я – 6
[(12,24±1,53) %]. Указанное осложнение яв)
ляется специфическим послеоперационным
осложнением расширенной экстирпации мат)
ки с придатками и последствием радикаль)
ного удаления тазовой клетчатки, на часто)
ту возникновения которого в большой степе)
ни влияет предоперационная лучевая тера)
пия. Полученные в ходе исследования дан)
ные указывают на то, что использование хи)
миотерапии в качестве радиосенсибилизато)
ра не приводит к увеличению частоты возник)
новения послеоперационных лимфокист.
Установлено, что применение комбина)
ции карбоплатин–гемцитабин в предопера)
ционной ХЛТ привело к повышению эффек)
тивности лечения больных местно)распрост)
раненным РШМ. Число объективных отве)
тов в 1)й группе составило 100 % [(29,41±
1,64) % – полная регрессия, (70,59±
0,35) % –   частичная]; а во 2)й группе –
(87,75±1,30) % [(22,45±1,28) % – полная
регрессия, (65,31±0,22) % – частичная]
(p<0,05). При этом использование введения
на фоне лучевой терапии комбинации кар)
боплатин–гемцитабин достоверно увеличи)
ло число полных регрессий опухоли по срав)
нению с аналогичным показателем группы
больных РШМ, которым проведена предопе)
рационная ХЛТ с применением карбоплати)
на в сочетании с циклофосфамидом: (29,41±
1,64) и (22,45±1,28) % соответственно.
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Использование гемцитабина в сочетании
с карбоплатином в проведении неоадъювант)
ной ХЛТ позволяет на 12 % увеличить трех)
летнюю безрецидивную выживаемость и на
10 % общую трехлетнюю выживаемость
больных РШМ по сравнению с применением
циклофосфамида в комбинации с аналогич)
ным режимом введения карбоплатина, что
указывает на несомненную перспективность
предложенного метода комплексного лече)
ния этой категории пациенток.
Таким образом, использование гемцита)
бина в комбинации с карбоплатином в каче)
стве модификатора предоперационной луче)
вой терапии позволяет повысить эффектив)
ность комплексного лечения за счет увели)
чения количества объективных ответов и
трехлетней безрецидивной выживаемости и
улучшить как непосредственные, так и от)
даленные результаты его применения путем
достоверного повышения трехлетней выжи)
ваемости у больных местно)распространен)
ным РШМ.
Выводы
1. Применение предоперационной химио)
лучевой терапии с использованием в качест)
ве радиосенсибилизатора гемцитабина в кур)
совой дозе 2000 мг/м2 в сочетании с карбо)
платином в курсовой дозе 450 мг/м2 вызы)
вает побочные эффекты минимальной степе)
ни токсичности по ВОЗ (0–I ст.), что указы)
вает на хорошую переносимость больными
этой комбинации препаратов в предложен)
ном режиме введения. Установлено умень)
шение на 5 % количества ранних лучевых
повреждений со стороны мочевого пузыря и
на 8 % – со стороны прямой кишки при про)
ведении неоадъювантной химиолучевой те)
рапии с использованием карбоплатина и гем)
цитабина по сравнению с применением ком)
бинации карбоплатин–циклофосфамид в не)
оадъювантной химиолучевой терапии у боль)
ных раком шейки матки.
2. Проведение предоперационной химио)
лучевой терапии с использованием сочетания
карбоплатин–гемцитабин не привело к ухуд)
шению условий для выполнения оперативных
вмешательств и не сказалось на увеличении
количества и расширении спектра послеопе)
рационных осложнений, а также позволило
на 13 % снизить количество наиболее часто
встречающегося осложнения – послеопераци)
онного цистита – по сравнению с применени)
ем комбинации карбоплатин–циклофосфа)
мид в предоперационной химиолучевой тера)
пии у больных раком шейки матки.
3. Предложенный метод неоадъювантной
терапии повышает эффективность проведе)
ния комплексного лечения больных раком
шейки матки за счет увеличения на 12 % чис)
ла объективных ответов и на 12 % трехлет)
ней безрецидивной выживаемости, а также
улучшает результаты проводимого лечения
путем увеличения на 10 % показателя трех)
летней выживаемости.
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РЕЗУЛЬТАТИ ЗАСТОСУВАННЯ ГЕМЦИТАБІНУ В КОМПЛЕКСНОМУ ЛІКУВАННІ ХВОРИХ НА РАК
ШИЙКИ МАТКИ
Ю.О. Вінник, М.Ю. Неффа, Г.С. Іслямова
Вивчено безпосередні та віддалені результати комплексного лікування хворих на місцеворозповсюд)
жений рак шийки матки. Встановлено, що застосування в якості модифікатора передопераційної
променевої терапії гемцитабіну в комбінації з карбоплатином підвищує ефективність і покращує
результати лікування цієї категорії пацієнток.
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Ключові слова: рак шийки матки, гемцитабін, неоад’ювантна хіміопроменева терапія,
ефективність лікування.
RESULTS OF USING GEMZAR IN COMPLEX TREATMENT OF PATIENTS WITH CERVICAL CANCER
Yu.O. Vinnik, M.Yu. Neffa, G.S. Islyamova
The immediate and remote outcomes of complex treatment of 83 patients with cervical cancer are investi)
gated. Is known, that the application as the beforeoperational modifier in radial therapy gemzar in a combina)
tion with carboplatin raises efficiency and improves results of treatment of this category of patients.
Key words: cancer of cervix of a uterus, gemzar, beforeoperational chemotherapy, radial therapy,
efficiency of treatment.
АМІНОТРАНСФЕРАЗНА АКТИВНІСТЬ
ПРИ АБДОМІНАЛЬНОМУ СЕПСИСІ
ТА СИНДРОМІ СИСТЕМНОЇ ЗАПАЛЬНОЇ РЕАКЦІЇ
Р.І. Сидорчук
Буковинська державна медична академія
Вивчено загальні закономірності динаміки змін активності амінотрансфераз при абдо)
мінальному сепсисі та синдромі системної запальної реакції. Виявлені неоднорідні зміни
активності АлАТ і АсАТ є результатом розвитку цитолітичного синдрому, який ха)
рактеризує ушкодження гепатоцитів внаслідок запального процесу в очеревинній по)
рожнині. Ці порушення вказують на погіршення функціонального стану печінки, яке,
однак, не досягало ступеня клінічної маніфестації гострої печінкової недостатності.
Ключові слова: абдомінальний сепсис, метаболізм, аланінамінотрансфераза, аспар
татамінотрансфераза.
Абдомінальний сепсис (АС) вважається
одним з найважливіших різновидів хірургіч)
ного сепсису [1]. Водночас окремі питання
етіології, патогенезу, танатогенезу АС, про)
філактики та лікувальної тактики при цій
патології залишаються недостатньо визначе)
ними [2, 3]. Літературні джерела вказують на
порушення ферментного гомеостазу при АС,
як одну з важливих складових його патоге)
незу [4]. З цієї позиції амінотрансферази мо)
жуть виступати в ролі як маркерів цитолі)
тичного синдрому, так і активаторів катабо)
лічних механізмів обміну речовин [2, 5–6].
Метою даного дослідження було встанов)
лення загальних закономірностей змін
активності амінотрансфераз при абдоміналь)
ному сепсисі та синдромі системної запальної
реакції.
Матеріал і методи. Об’єктом досліджен)
ня були 52 хворих на різні форми абдомі)
нального сепсису віком 18–69 років, середній
вік (41,93±3,47) років. Контрольну групу
склали 17 пацієнтів, яким виконувались
планові оперативні втручання, не пов’язані
з очеревинною порожниною.
Об’єктивна інформація про термінологію,
епідеміологію і класифікацію абдомінально)
го сепсису досить суперечлива, що значною
мірою пов’язано з різним трактуванням цього
поняття у вітчизняній і зарубіжній літерату)
рі [1–15]. Багато в чому такого роду пробле)
ми зв’язані з тривалою дискусією у відно)
шенні самого поняття «сепсис» [8–9, 12–
13]. Так, основні сучасні критерії діагности)
ки сепсису і септичного шоку були вперше
визначені ще у 90)х рр. минулого століття.
Дані критерії багаторазово обговорювались
і узгоджувались на наукових форумах, у то)
му числі й у країнах СНД, стали загально)
прийнятим стандартом у сепсисології [12].
Тільки окремі автори, як правило, не хірур)
ги, заперечують вірогідність даних критеріїв
[9, 13]. Тому діагноз АС вважали за доцільне
виставляти при наявності двох та більше [1–
3, 5–8, 10–12, 14–15] симптомів SIRS (sys)
temic inflammatory response syndrome – син)
дром системної запальної реакції), що по)
єднувався з перебігом гнійно)деструктивних
процесів у очеревинній порожнині. Резуль)
тати бактеріологічного дослідження також
брались до уваги у постановці діагнозу АС,
частково враховувались дані модифікова)
ного APACHE II і Мангеймського перитоне)
ального індексу. АС був наслідком деструк)
тивного (флегмонозного, гангренозного,
гангренозно)перфоративного) холециститу у
10 хворих (19,23 %), гострого деструктив)
ного апендициту – у 19 (36,54 %), перфора)
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тивної виразки дванадцятипалої кишки та
шлунка – у 11 (21,15 %), гострого деструк)
тивного панкреатиту – у 8 (15,39 %), про)
никаючого поранення черевної порожнини –
у 1 (1,92 %), закритої травми органів черев)
ної порожнини з пошкодженням цілісності
кишки – у 2 (3,85 %), перфорації голодної
кишки інородним тілом (риб’яча кістка) – у
1 хворого (1,92 %). У всіх пацієнтів у тій чи
іншій мірі були виражені перитонеальні сим)
птоми, які свідчили про розширення вогни)
ща запального процесу на очеревину, але
прямої залежності між поширеністю процесу
в очеревинній порожнині і вираженістю АС
відмічено не було. SIRS)2 (наявність двох
симптомів SIRS) діагностували у 9 (17,31 %)
хворих (1)ша група), SIRS)3 у 25 (48,08 %) –
2)га група, SIRS)4 у 18 (34,62 %) – 3)тя гру)
па. Усім хворим проводилось комплексне
уніфіковане лікування, що включало пе)
редопераційну підготовку, обов’язкове опе)
ративне втручання та комплексне післяопера)
ційне лікування [1–4, 8, 10–12, 14–15]. За)
гальна летальність склала 17,31 %, з них
1 хворий (11,11 %) з 1)ї групи, 2 (22,22 %) з
2)ї та 6 хворих (66,67 %) з 3)ї.
Визначення активності аспартатамiно)
трансферази (АсАТ) [КФ 2.6.1.1] та аланiн)
амiнотрансферази (АлАТ) [КФ 2.6.1.2] про)
водилось апаратним методом на обладнанні
фірми Kone (Фінляндія). Отримані дані бу)
ли статистично оброблені.
Результати та їх обговорення. Актив)
ність АсАТ у хворих контрольної групи під)
вищувалася відносно показників дооперацiй)
ного періоду на 3)тю добу після операції, на
5)ту добу її рівень знижувався, а на 7)му –
був дещо нижчим за початковий, але невіро)
гідно (p>0,05), табл. 1. У хворих 1)ї групи
протягом усього післяопераційного періоду
відмічалася тенденція до підвищення актив)
ності АсАТ, а у хворих 2)ї групи вiрогiднi
підвищення цього показника спостерігалося
на 3)тю та 5)ту доби пiсля операцiї. Окрім
статистично вiрогiдного підвищення актив)
ності АсАТ у кровi пацiєнтiв 3)ї групи, що
виявлено в 1)шу пiсляоперацiйну добу, у по)
дальшому спостерігалася тенденція до пiд)
вищення активностi цього ферменту, яка
зберігалася до 10)ї доби пiсляоперацiйного
періоду.
Впродовж 1)ї доби пiсля операцiї груповi
показники активностi АсАТ не вiдрiзнялися
вiд таких у контролі; на 3)тю добу при за)
гальнiй тенденцiї до пiдвищення АсАТ вiро)
гiдне пiдвищення її активностi вiдмiчалося
у хворих 2)ї групи; на 5)ту добу активнiсть
ферменту була вище контрольного рiвня при
всiх формах АС, а на 7)му добу пiсля операцiї
вiрогiдне пiдвищення рiвня АсАТ в кровi
зберiгалося у хворих 2)ї та 3)ї груп. Таким
чином, визначається певна залежнiсть
тривалостi збереження високої активності
АсАТ від ступеня вираженості АС.
У меншій мiрi змінювалась активність
АлАТ (табл. 2). Так, у хворих контрольної
групи на 1)шу, 3)тю та 5)ту доби спостеріга)
лася слабка тенденція до підвищення рівня
АлАТ у крові, а на 7)му добу спостережень
активність АлАТ була вiрогiдно нижчою, ніж
у дооперацiйному періоді. У хворих 1)ї гру)
пи невiрогiдне підвищення АлАТ відмічалося
впродовж усього періоду спостережень. Для
хворих 2)ї групи характерною була гіперфер)
ментемія з вірогідним підвищенням на 5)ту
та 7)му доби після операції. На 10)ту добу
активність АлАТ була вищою за таку у хво)
рих контрольної групи в дооперацiйний
період, але різниця не була вiрогiдною. У хво)
рих 3)ї групи коливання рівнів активності
АлАТ крові мали рiзнонаправлений харак)
тер зі статистично вірогідним підвищенням
тільки на 10)ту добу спостережень.
Внутрiшньогрупова динамiка активностi
АлАТ характеризувалася відносною моно)
тоннiстю: вiрогiдне пiдвищення рiвня АлАТ
спостерiгалося тiльки у хворих 3)ї групи i
тільки на 10)ту добу пiсля операцiї. Протя)
Таблиця 1. Динаміка активності АсАТ плазми крові хворих
з абдомінальним сепсисом, (M±m) од/л
Примітка. Тут і в табл. 2 p<0,05; * у порівнянні з даними передопераційного періоду (контроль);
# у порівнянні з даними 1)ї доби спостереження; ̂  у порівнянні з даними контролю відповідного періоду.
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гом 1)ї i 3)ї діб суттєвих вiдмiнностей актив)
ностi АлАТ вiдносно вiдповiдного перiоду
спостережень контрольної групи вiдмiчено не
було. На 5)ту добу пiсля операцiї рiвень АлАТ
у хворих 3)ї групи був достовiрно нижчий за
дані контролю. Але на 7)му добу активнiсть
АлАТ у цiй групi хворих, як i у 2)й, переви)
щувала контрольнi показники.
При встановленні корелятивних співвід)
ношень було визначено, що коефіцієнти ко)
реляції між активністю АсАТ та АлАТ у від)
повідних групах становили 0,26 (контроль);
0,943 (1)ша група), –0,14 (2)га група) та
0,30 (3)тя група). Міжгрупові (порівняння з
контролем) корелятивні співвідношення для
АлАТ характеризувались наступними показ)
никами r=0,64, r=–0,07 та r=–0,39 відповід)
но для 1)ї, 2)ї та 3)ї групи, а для АсАТ харак)
терними були r=–0,28, r=0,80 та r=0,17
відповідно.
Отже, розвиток і перебіг абдомінального
сепсису супроводжується суттєвими змінами
ферментних систем, зокрема активності
амінотрансфераз, що є одним з патогенетич)
них маркерів розвитку поліорганної дис)
функції при АС та має бути врахованим при
виборі лікувальної тактики. Оцiнюючи пiс)
ляоперацiйну динаміку ферментативної
активності крові з точки зору органоспеци)
фiчностi ферментів, слiд вiдмiтити вірогідно
високі (у порівнянні з контролем) рiвнi
активностi АлАТ і АсАТ у всіх хворих з АС,
що вказує на розвиток цитолiтичного син)
дрому з виходом у кров внутрiшньоклiтин)
них ферментiв, а коливання показників
всередині груп і відсутність певних чітко ви)
ражених тенденцій вірогідно зумовлені
поєднанням механізмів альтерації та ком)
пенсації. Відносно низькі показники актив)
ності амінотрансфераз у хворих з важким
сепсисом порівняно з більш легкими його
формами (SIRS)2, 3) можна пояснити над)
мірною активацією протеолітичних систем
[3, 5–6, 15], що характерно для АС.
Таблиця 2. Динаміка активності АлАТ плазми крові хворих
з абдомінальним сепсисом, (M±m) од/л
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АМИНОТРАНСФЕРАЗНАЯ АКТИВНОСТЬ ПРИ АБДОМИНАЛЬНОМ СЕПСИСЕ И СИНДРОМЕ
СИСТЕМНОГО ВОСПАЛИТЕЛЬНОГО ОТВЕТА
Р.И. Сидорчук
Изучены основные закономерности активности аминотрансфераз при абдоминальном сепсисе и
синдроме системного воспалительного ответа. Обнаруженные неоднородные изменения активности
АлАТ и АсАТ являются результатом развития цитолитического синдрома, который характеризует
повреждение гепатоцитов вследствие патологического процесса в брюшинной полости. Эти наруше)
ния указывают на ухудшение функциональной активности печени, которое, тем не менее, не дости)
гало степени клинической манифестации острой печеночной недостаточности.
Ключевые слова: абдоминальный сепсис, метаболизм, аланинаминотрансфераза, аспартат
аминотрансфераза.
AMINOTRANSFERASE ACTIVITY IN ABDOMINAL SEPSIS AND SYSTEMIC INFLAMMATORY
RESPONSE SYNDROME
R.I. Sydorchuk
General peculiarities of aminotransferases activity changes dynamics under abdominal sepsis and
systemic inflammatory response syndrome are studied. Observed uncertain changes of ALAT and ASAT
activity are the result of cytolytic syndrome development, which characterize hepatocytes injury due to
inflammatory process in peritoneal cavity. This disorders point the worsening of liver’s functional status,
though, which didn’t reach the grade of clinical manifestation of the acute hepatic insufficiency.
Key words: abdominal sepsis, metabolism, alaninaminotransferase, aspartataminotransferase.
СРАВНИТЕЛЬНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА СМЕРТНОСТИ
ОТ ИЗОЛИРОВАННОЙ И СОЧЕТАННОЙ
ЧЕРЕПНОМОЗГОВОЙ ТРАВМЫ ПО РАЙОНАМ г. ХАРЬКОВА
В.Г. Полторацкий, А.В. Марков
Харьковская академия последипломного образования
Клиническая больница скорой неотложной медицинской помощи, г. Харьков
Проанализированы 374 истории болезни умерших от изолированной черепно)мозговой
травмы (ЧМТ) и 277 историй болезни умерших от сочетанной ЧМТ в г. Харькове в 1999–
2001 гг. Показано, что смертность выше в районах, наиболее удаленных от больницы
скорой неотложной медицинской помощи и наиболее травмоопасных.
Ключевые слова: изолированная черепномозговая травма, сочетанная черепномоз
говая травма, смертность.
занимает 3,14 %, больничная летальность –
2,33 %, послеоперационная – 26,67 %. Из
всех умерших на догоспитальном этапе 60–
70 % – это умершие от ЧМТ. В среднем час)
тота ЧМТ по Украине составляет (2,75±
0,02) ‰ [1–3]. Обращает на себя внимание
показатель смертности при сочетанной трав)
ме в Украине – 13–14 %, в то время как в стра)
нах Европы 3–4 %, в США 1,3–1,4 %. Не)
смотря на то, что пострадавшие с политрав)
мой составляют 8–10 % всех больных, нахо)
дящихся на стационарном лечении, на них
приходится до 70 % летальных случаев [4–
Травматизм является не только меди)
цинской, но и социальной проблемой. Изу)
чение медико)социальных тенденций в
структуре черепно)мозгового травматизма
необходимо для улучшения качества оказа)
ния помощи и уменьшения смертности как
при изолированной, так и при сочетанной че)
репно)мозговой травме (ЧМТ).
По данным литературы, нейротравма со)
ставляет 30–40 % в общей структуре трав)
матизма, а в структуре инвалидности 25–
30 % (при этом 64 % – инвалидность 1)й и 2)й
групп). В общей структуре смертности ЧМТ
Х І Р У Р Г І Я
Поступила 15.12.03
181
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА І КЛІНІЧНА МЕДИЦИНА. 2004. № 4
6]. Авторы [7] отмечают, что если при изоли)
рованной травме черепа и мозга летальность
колеблется в пределах 1–3 %, то при сочетан)
ной ЧМТ этот показатель достигает 28,6–
30,7 %. При очень тяжелых сочетанных трав)
мах опорно)двигательного аппарата, груди,
живота с черепно)мозговыми повреждениями
летальность достигает 90–100 % [7].
ЧМТ в структуре общей смертности по
нейрохирургической патологии занимает
70,2 %, в структуре общей травматологиче)
ской смертности 50–60 % [8, 9]. Анализи)
руя стационарную летальность при тяжелой
ЧМТ, автор [1] отметил, что среди исследо)
ванных умерших в 51,5 % случаев полно)
стью или частично не распознаются факто)
ры травматического сдавления мозга (в
33,3 % случаев это были гематомы). Он объ)
ясняет это недостаточным использованием
компьютерного томографа, неналаженной
его круглосуточной работой в многопро)
фильных больницах. Большой процент сре)
ди обследованных умерших составляли ли)
ца с ЧМТ, попавшие в специализированный
стационар поздно (от 6 ч до 2 нед с момента
получения травмы). Также важным момен)
том в формировании общей структуры ле)
тальности от ЧМТ является осложненный в
19,5 % случаев пневмонией посттравмати)
ческий период. При этом 80 % таких боль)
ных умирают, а 13,3 % – имеют выход с глу)
бокой инвалидизацией [10].
Улучшение качества оказания помощи
больным с ЧМТ путем разработки мероприя)
тий, направленных на снижение инвалиди)
зации и смертности от ЧМТ, явилось целью
нашего исследования. Мы сравнивали смерт)
ность от изолированной и сочетанной ЧМТ
по районам г. Харькова с тем, чтобы объяс)
нить полученные результаты с позиций осо)
бенностей районов города.
Материал и методы. Материалом для ис)
следования послужили данные Центрального
статистического управления г. Харькова и
больницы скорой помощи: данные компьютер)
ной регистрации больных, данные журналов
амбулаторного приема, статистические карты
больных с изолированной и сочетанной ЧМТ
за период 1999–2001 гг., истории болезни 374
умерших от изолированной ЧМТ и 277 умер)
ших от сочетанной ЧМТ. Харьковская кли)
ническая больница скорой неотложной меди)
цинской помощи имеет два нейрохирургиче)
ских отделения по 50 коек и отделение полит)
равмы на 55 коек, которые оказывают специа)
лизированную помощь больным с изолирован)
ной и сочетанной нейротравмой.
Для сравнительного анализа были взя)
ты показатели численности населения 9 тер)
риториальных районов города Харькова в
1999–2001 гг. и проведен анализ смертно)
сти по изолированной и сочетанной ЧМТ в
зависимости от места жительства.
Результаты. При сравнительном анали)
зе показателей смертности от изолированной
и сочетанной ЧМТ за три года по районам
города получены сходные результаты (таб)
лица). В сравниваемых группах четких тен)
денций к росту или уменьшению уровня
смертности не прослеживается. Данные в
группах очень варьируют, особенно в группе
умерших от сочетанной ЧМТ (до 81,15 %).
Обращает на себя внимание стабильно вы)
сокая смертность в Ленинском, Московском,
Октябрьском, Червонозаводском районах,
имеющих в своей инфраструктуре крупные
транспортные магистрали, места массового
скопления людей (рынки, вокзалы). В част)
ности, в Ленинском районе расположены
Центральный рынок и вокзал Южной желез)
ной дороги, именно в этом районе отмечена
самая высокая смертность пострадавших от
ЧМТ. Кроме того, перечисленные районы тер)
риториально отдалены от места оказания
специализированной медицинской помощи.
Относительно невысокая смертность от изо)
Динамика смертности от изолированной и сочетанной ЧМТ, (M±m) ‰
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лированной и сочетанной ЧМТ в Дзержин)
ском и Киевском районах. Эти районы тер)
риториально находятся в непосредственной
близости от места оказания специализиро)
ванной нейрохирургической помощи.
Выводы
1. На показатели смертности как от изо)
лированной, так и сочетанной с другими
повреждениями черепно)мозговой травмы в
равной степени оказывают влияние фактор
травмоопасности района (наличие рынков,
вокзалов, транспортных магистралей) и тер)
риториальный фактор (отдаленность от мес)
та оказания специализированной помощи).
2. Для снижения уровня смертности от
изолированной и сочетанной ЧМТ в отдален)
ных и неблагополучных по травматизму рай)
онах города Харькова необходимо формиро)
вать в них дополнительные медицинские
структуры, обеспечивающие своевременную
квалифицированную помощь этим больным.
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ПОРІВНЯЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА СМЕРТНОСТІ ВІД ІЗОЛЬОВАНОЇ ТА ПОЄДНАНОЇ ЧЕРЕПНО*
МОЗКОВОЇ ТРАВМИ ПО РАЙОНАХ М. ХАРКОВА
В.Г. Полторацький, О.В. Марков
Проаналізовано 374 історії хвороби померлих від ізольованої ЧМТ та 277 історій хвороби помер)
лих від поєднаної ЧМТ у м. Харкові за 1999–2001 рр. Показано, що смертність є вищою в районах,
найбільш віддалених від лікарні швидкої невідкладної допомоги та найбільше травмонебезпечних.
Ключові слова: ізольована черепномозкова травма, поєднана черепномозкова травма, смерт
ність.
COMPARABLE CHARACTERISTIC OF LETHALITY FROM ISOLATED AND COMBINED SKULL TRAUMAS
ACCORDING TO THE KHARKOV EMERGENCY HOSPITAL
V.G. Poltoratskiy, A.V. Markov
374 histories of patients died from isolated skull trauma and 277 histories of patienys died from
combined skull trauma in Kharkov in 1999–2001 were analyzed. It was shown that lethality is higher in
regions with high rate of injuries placed far from emergency hospital.
Key words: isolated skull trauma, combined skull trauma, lethality.
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АКУШЕРСТВО І ГІНЕКОЛОГІЯ
ВПЛИВ БІОЛОГІЧНОАКТИВНИХ РЕЧОВИН
У ФОЛІКУЛЯРНІЙ РІДИНІ НА ПРОЦЕСИ ЗАПЛІДНЕННЯ ООЦИТІВ
IN VITRО ПРИ БЕЗПЛІДНОСТІ
М.Г. Грищенко
Харківський державний медичний університет
Проведено комплексне дослідження, що включало визначення у фолікулярній рідині (ФР)
концентрації простагландинів E
2
 та F
2α, вмісту продуктів ПОЛ – малонового діальдегіду
(МДА) та дієнових кон’югат (ДК), активності антиоксидантних ферментів – каталази,
глутатіонпероксидази, глутатіонредуктази, супероксиддисмутази (СОД), концентрації
відновленого глутатіону (GSH) методом запліднення in vitro  (ЗІВ). Запропоновано ком)
плексне визначення активності СОД, концентрації GSH, МДА та ДК, співвідношення Pg
E
2
/F
2α в ФР в якості методу, що дозволяє оцінити ступінь перекисного впливу на ооцит,
прогнозувати здатність ооцитів до запліднення in vitro при лікуванні безплідності. Удо)
сконалена система обстеження подружніх пар, розроблені критерії прогнозування
результатів запліднення ооцитів у програмі ЗІВ.
Ключові слова: безпліддя, фолікулярна рідина, простагландини, перекисне окиснення
ліпідів, антиоксидантні ферменти.
тативні антиоксидантні системи мають ве)
лике значення в захисті ооцита від реактив)
них кисневих сполук [5].
З іншого боку, склад ФР може відобра)
жати морфологічний і функціональний стан
ооцита, його здатність до запліднення або
служити інструментом для прогнозування
ефективності лікування безплідності.
Аналіз літератури показав, що комплекс)
не дослідження обміну простагландинів і ста)
ну процесів ПОЛ в ФР раніше не проводилось.
Також серед дослідників не існує загальної
уяви про значення обміну простагландинів,
інтенсивності процесів ПОЛ і активності ан)
тиоксидантних ферментних систем у мікро)
оточенні ооцита. Більш глибоке розуміння
процесів, що відбуваються в ФР, дозволить
покращити прогнозування результатів, буде
сприяти підвищенню ефективності лікування
безплідності в програмі ЗІВ і матиме велике
наукове і практичне значення.
Об’єкт і методи дослідження. Обстежено
90 подружніх пар, що звернулися з приводу
безплідності і були включені в програму
лікування методом ЗІВ.
Були виділені три клінічні групи, по 30
пар у кожній. У 1)шу групу були включені
подружні пари, відсоток запліднення ооци)
тів in vitro у яких склав 66,7–100 %; у 2)гу –
33,4–66,6 %; у 3)тю – 0–33,3 %. Перед по)
чатком лікування всі безплідні подружні па)
Незважаючи на значні успіхи в лікуванні
безплідності методом запліднення in vitro
(ЗІВ), ще багато питань залишаються неви)
рішеними. Ефективність лікування безплід)
ності вказаним методом становить у серед)
ньому 20–30 % у розрахунку на одне пере)
несення ембріонів [1, 2].
У зв’язку з високою медичною і соціаль)
ною вагомістю проблеми актуальним є по)
шук причин невдач методу ЗІВ.
Однією з важливих умов успішного ліку)
вання безплідності в програмі запліднення
in vitro є морфологічна і функціональна пов)
ноцінність ооцитів, які одержують в резуль)
таті стимуляції суперовуляції. Фолікулярна
рідина (ФР) – середовище, що бере участь у
дозріванні ооцита і має регулюючі функції.
Встановлено, що у ФР преовуляторного фолі)
кула значно підвищується концентрація про)
стагландинів E
2
 і F
2α [3], зростає інтенсив)
ність перекисного окиснення ліпідів (ПОЛ)
[4], досягаючи піка під час овуляції. Синтез
простагландинів і мінімальний рівень ПОЛ є
необхідними умовами для дозрівання ооци)
тів і взаємодії гамет. У той же час присутність
агресивних процесів у ФР може негативно
впливати на структурно)функціональні ха)
рактеристики мембрани ооцита. В таких
умовах великого значення набувають меха)
нізми антиоксидантного захисту. Дослід)
ження останніх років показують, що фермен)
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ри були всебічно обстежені за загальноприй)
нятою методикою [2].
При індукції овуляції в програмі ЗІВ були
використані загальноприйняті протоколи з
застосуванням препаратів ФСГ (Gonal F, «Se)
rono») і аналогів гонадотропін – рилізинг гор)
мону (Suprefact, «Hoechst»). Через 34–35 го)
дин після введення тригерної дози ЧХГ (Pro)
fasi, «Serono») здійснювали пункцію фоліку)
лів і аспірацію ооцитів. Підготовку до аспіра)
ції фолікулів, процедуру аспірації, селекцію
активно)рухливої фракції сперміїв, інсеміна)
цію і культивування ооцитів in vitro, перене)
сення ембріонів у порожнину матки та під)
тримку лютеїнової фази здійснювали за за)
гальноприйнятою методикою [2]. Відразу ж
після пункції виявлені ооцити переносили з
ФР у чисте середовище для культивування.
Морфологію і ступінь зрілості ооцитів оці)
нювали без попереднього видалення клітин
cumulus. В залежності від стану комплексу
ооцит–cumulus клітини класифікували як
незрілі, зрілі, перезрілі або дегенеративні
[2]. Відсоток запліднення ооцитів підрахову)
вали через 24 год після аспірації.
Ідентифікацію і кількісне визначення
PgE
2
 і PgF
2α у зразках ФР здійснювали мето)
дом високоефективної рідинної хромато)
графії [6–8]. Також досліджували показник
відношення концентрації PgE
2
 до PgF
2α.
Для оцінки інтенсивності процесів ПОЛ
у фолікулярній рідині використовували ме)
тоди, що виявляють продукти ПОЛ – мало)
новий діальдегід (МДА) та дієнові кон’югати
(ДК). Визначення МДА здійснювали за ме)
тодом В.І. Скорнякова з співавт. [9]. Кон)
центрацію МДА розраховували відповідно до
методики М.С. Гончаренка з співавт. [10].
ДК визначали за методом В.Е. Каган [11].
Для оцінки стану антиоксидантних фер)
ментних систем визначали в ФР концентра)
цію відновленого глутатіону (GSH) за мето)
дом G. Batist з співавт. [12], активність глу)
татіонпероксидази (ГП) та глутатіонредук)
тази (ГР) – за методом С.Н. Власової з спів)
авт. [13], активність каталази – за методом
Aebi в модифікації М.А. Королюк [14], супер)
оксиддисмутази (СОД) – за методом В.С. Гу)
ревич [15].
Статистичну обробку одержаних резуль)
татів проводили з використанням методу Фі)
шера–Стьюдента при p<0,05 та p<0,01. Та)
кож оцінювали кореляційну залежність між
показниками.
Результати та їх обговорення. Суттєвих
розходжень за віком, тривалістю та причи)
нами безплідності в досліджуваних групах
не виявлено. Гінекологічні, соматичні та
інфекційні захворювання, результати тестів
функціональної діагностики та рентгеноло)
гічного дослідження в обстежених групах
розподілялися рівномірно.
За кількісними і функціональними показ)
никами спермограм імовірних розходжень між
клінічними групами виявлено не було (p>0,05).
Отримані результати вказують на досто)
вірне збільшення концентрації продуктів
ПОЛ у ФР в 3)й групі з найнижчим відсотком
запліднення ооцитів in vitro. Можливо, са)
ме вплив реактивних кисневих сполук на
ооцити став причиною зниження відсотка за)
пліднення в 3)й групі (табл. 1).
Була виявлена виражена негативна за)
лежність між концентрацією МДА в ФР і
здатністю ооцитів до запліднення in vitro
(r=–0,341). Для показника ДК вона була
значно меншою (r=–0,211).
При цьому імовірних розходжень у ступе)
ні зрілості ооцитів в залежності від концент)
рації продуктів ПОЛ у ФР не виявлено. Мож)
ливо, це зумовлено переважним впливом
процесів ПОЛ на фосфоліпіди клітинних мем)
бран. Отже, процеси дозрівання ооцитів знач)
но не порушуються, змінюються переважно
функціональні властивості ооцитів, що при)
зводить до зниження здатності ооцитів до
запліднення in vitro. Також привертає увагу
значне збільшення кількості ооцитів з озна)
ками дегенерації в групі з найбільшою кон)
центрацією продуктів ПОЛ (рисунок). У 3)й
групі були сконцентровані більш ніж 80 %
усіх дегенеративних ооцитів. Можна припус)
тити, що причиною дегенерації ооцитів був
саме вплив реактивних кисневих сполук.
Слід відзначити, що незадовільні показ)
ники ембріологічного етапу ЗІВ, які спосте)
рігалися в 3)й групі, у клінічній практиці
зустрічаються рідко. Нами протягом 4 років
Таблиця 1. Вміст простагландинів класів E
2
 і F
2α, продуктів ПОЛ у фолікулярній рідині
у виділених клінічних групах (M±m)
Примітка. * p<0,05 та ** p<0,01 при порівнянні з 1)ю групою.
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цілеспрямовано проводився підбір і аналіз по)
дібних випадків для з’ясування причин їх ви)
никнення.
Вірогідне зниження концентрації PgE
2
(p<0,05) було виявлено тільки в 3)й групі.
Привертає увагу значне зниження відношен)
ня PgE
2
/F
2α у 3)й групі – 5,7, тоді як у 1)й і
2)й – 11,4 та 12,4 відповідно.
Встановлено, що морфологічні властивос)
ті, ступінь зрілості ооцитів і відсоток їх заплід)
нення in vitro не пов’язані з концентрацією
PgF
2
 та PgE
2α, але виявлений кореляційний
зв’язок між здатністю ооцитів до запліднення
і відношенням PgE
2
/F
2α (r=+0,322), що свід)
чить про більше діагностичне значення вив)
чення співвідношення простагландинів у ФР.
Вірогідних розходжень за рівнем актив)
ності ГП, ГР і каталази у виділених групах
не зареєстровано (табл. 2).
Високою є вірогідність того, що причиною
підвищення інтенсивності перекисних про)
цесів у ФР у 3)й групі було збільшення
концентрації супероксидного радикала. Про
це свідчить зареєстроване підвищення актив)
ності СОД у 3,8 раза, тому що активність цьо)
го ферменту безпосередньо залежить від
концентрації супероксиданіону. Існує припу)
щення, що СОД у сполученні з ферментами,
що знешкоджують перекисні продукти (ГП,
каталаза), є основною ферментною захисною
системою, що попереджує дію супероксидно)
го радикала та інших активних форм кисню
на клітину. Встановлено, що СОД у ткани)
нах яєчника виявляється тільки в theca in)
terna і ФР. З усіх досліджених у ФР антиок)
сидантних ферментів тільки активність СОД
була тісно зв’язана з відсотком запліднення
ооцитів in vitro (r=–0,732). Більш того, вона
впливала на морфологію і дозрівання ооци)
тів: підвищення активності СОД у ФР супро)
воджувалося водночас збільшенням частки
ооцитів з ознаками дегенерації (r=0,335),
зменшенням кількості зрілих, морфологічно
повноцінних ооцитів (r=–0,387).
З огляду на подібну високу специфічність
даного ферменту для ФР, а також на виявлені
зміни можна припустити, що саме СОД відіграє
головну роль у підтримці інтенсивності проце)
сів ПОЛ у ФР на оптимальному рівні, але дія
його не завжди ефективна і не захищає ооцит
від впливу реактивних кисневих сполук.
Отже, комплексне визначення активності
СОД, концентрації GSH і МДА, співвідно)
шення PgE
2
/F
2α у ФР може бути використано
як методика, що дозволяє оцінити ступінь пе)
рекисних впливів на ооцит. Проведення за)
пропонованого дослідження дає можливість
прогнозувати здатність ооцитів до заплід)
Морфологічна характеристика ооцитів:
1 – зрілі; 2 – незрілі; 3 – перезрілі; 4 – з ознаками дегенерації
Групи
Таблиця 2. Вміст відновленого глутатіону, активність глутатіонпероксидази (ГП),
глутатіонредуктази (ГР), супероксиддисмутази (СОД) і каталази в фолікулярній рідині
у виділених клінічних групах (M±m)
Примітка. * p<0,05 та ** p<0,01 при порівнянні з 1)ю групою.
3
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4
1
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нення in vitro, розвиток морфологічно пов)
ноцінних ембріонів, придатних для переносу
в порожнину матки при лікуванні безплід)
ності в програмі запліднення in vitro. Вико)
ристання цих методів у комплексі дозволить
більш точно прогнозувати результати ліку)
вання і, можливо, збільшити ефективність
лікування безплідності за даним методом.
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СОДЕРЖАНИЕ БИОЛОГИЧЕСКИ*АКТИВНЫХ ВЕЩЕСТВ В ФОЛЛИКУЛЯРНОЙ ЖИДКОСТИ
И ИХ ВЛИЯНИЕ НА ПРОЦЕССЫ ОПЛОДОТВОРЕНИЯ ООЦИТОВ IN VITRO ПРИ БЕСПЛОДИИ
Н.Г. Грищенко
Проведено комплексное исследование, включающее определение в фолликулярной жидкости
(ФЖ) человека концентрации простагландинов E
2
 и F
2α, содержания продуктов ПОЛ – малонового
диальдегида (МДА) и диеновых конъюгат (ДК), активности антиоксидантных ферментов – катала)
зы, глутатионпероксидазы, глутатионредуктазы, супероксиддисмутазы (СОД), концентрации вос)
становленного глутатиона (GSH) методом оплодотворения in vitro (ОИВ). Предложено комплексное
определение активности СОД, концентрации GSH, МДА и ДК, соотношения PgE
2
/F
2α в ФЖ в качест)
ве методики, позволяющей оценить степень перекисных воздействий на ооцит, прогнозировать спо)
собность ооцитов к оплодотворению in vitro при лечении бесплодия. Усовершенствована система
обследования супружеских пар, разработаны критерии прогнозирования результатов оплодотворе)
ния ооцитов в программе ОИВ.
Ключевые слова: бесплодие, фолликулярная жидкость, оплодотворение, простагландины, пе
рекисное окисление липидов, антиоксидантные ферменты.
CONTENT OF BIOLOGICALLY ACTIVE SUBSTANCES IN HUMAN FOLLICULAR FLUID AND THEIR
EFFECT ON IN VITRO FERTILIZATION PROCESS BY STERILITY
M.G. Grishchenko
The purpose of this research was to study concentrations of two oxidative stress markers (thiobarbituric
acid)reactive substances and conjugated dienes); as well as certain compounds of antioxidant enzyme systems
and prostaglandins E
2
 and F
2α content in preovulatory follicular fluid of women attending an in)vitro fertil)
ization program. There was found that the rising intensity of lipid peroxidation in follicular fluid influences
negatively morphological and functional characteristics of oocytes. Determination of PgE
2
/F
2α ratio, oxida)
tive stress markers, SOD – activity and reduced glutathione concentration in follicular fluid may be used as
prognosticating criterion of oocytes’ ability to fertilize by using assisted reproductive technologies.
Key words: infertility, follicular fluid, fertilization, prostaglandin, lipid peroxidation, antioxidant
enzymes.
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ИЗУЧЕНИЕ МЕХАНИЗМОВ СИНДРОМА
ЗРИТЕЛЬНОГО УТОМЛЕНИЯ И ВОЗМОЖНОСТИ
ЕГО ПРОФИЛАКТИКИ И ЛЕЧЕНИЯ ПРЕПАРАТОМ «СТРИКС»
П.А. Бездетко, Н.В. Панченко, А.Ю. Савельева,
И.Г. Дурас, Е.П. Мужичук, Н.А. Ломанова
Харьковский государственный медицинский университет
Представлены результаты изучения электрической чувствительности и лабильности
органа зрения при синдроме зрительного утомления и эффективности применения пре)
парата «Стрикс» для профилактики и лечения данного синдрома. Установлено, что при
наличии астенопических жалоб отмечается снижение порога электрической чувстви)
тельности по фосфену (ПЭЧФ) и повышение критической частоты исчезновения мель)
каний по фосфену (КЧИМФ) в сравнении с лицами без астенопических жалоб. Показа)
но, что у лиц, связанных с работой на близком расстоянии, применение стрикса способ)
ствует снижению частоты появления астенопических жалоб после зрительного напря)
жения и стабилизации зрительных функций.
Ключевые слова: зрительное утомление, электрическая чувствительность и лабиль
ность, стрикс.
глазах, ощущение «песка» под веками, бо)
ли, иногда непереносимые, в области глаз)
ниц и лба, покраснение глаз и даже голов)
ная боль. Этот симптомокомплекс специа)
листы назвали астенопией. В его в развитии
наиболее изучены механизмы мышечного
утомления. Компьютерное изображение су)
щественно отличается от изображения на
листе бумаги – оно самосветящееся, состоит
из огромного количества светящихся точек.
Поэтому человек при работе с текстом на эк)
ране подолгу смотрит на источник света. При
этом точки, из которых состоит изображе)
ние, зажигаются и гаснут с определенной час)
тотой, а потому мышцы зрачка вынуждены
каждый раз заново настраиваться на изме)
нение яркости, что приводит к их быстрому
утомлению. Кроме того, экранное изображе)
ние не имеет таких четких границ, как изо)
бражение на бумаге, а потому глаз постоян)
но осуществляет «настройку на резкость»,
что приводит к быстрому ухудшению способ)
ности глаз фокусироваться. Усталость ци)
лиарных мышц в итоге приводит к спазму
аккомодации [1].
Механизмы нарушения нормального
функционирования сетчатой оболочки с раз)
витием в ней нарушений биохимических
процессов при синдроме зрительного утом)
ления изучены в меньшей степени. Так, по)
ОФТАЛЬМОЛОГІЯ
В современных условиях вследствие дли)
тельной работы на близком расстоянии с та)
кими агрессивными визуальными средами,
как компьютер, печатная продукция, про)
смотры телепередач и работа, требующая
зрительной концентрации, особенно при сла)
бом освещении, а также комплекса неблаго)
приятных факторов внешней среды нередко
возникает синдром зрительного утомления.
Одна из разновидностей этого синдрома –
«компьютерный зрительный синдром», опи)
санный в США. У лиц, работающих на ком)
пьютере более 5–6 часов в день, возникают
воспаление глаз и явления астенопии чаще,
чем у тех, кто проводит за компьютером 1–2
часа. Как основа синдрома зрительного утом)
ления описаны следующие факторы:
• мышечное утомление (цилиарных, внут)
ренних прямых мышц и мышц зрачка), что
приводит к нарушению мышечного равнове)
сия;
• нарушение биохимических процессов в
сетчатой оболочке;
• психоэмоциональные нарушения, при)
водящие к нарушению мышления, воспри)
ятия и внимания.
Результатом этих нарушений является
возникновение характерных жалоб, а имен)
но снижение остроты зрения, расплывчатое
изображение предметов, чувство жжения в
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казано, что при этом происходит нарушение
процессов свободнорадикального окисления
и затруднение процессов восстановления
зрительного пурпура [2].
Недостаточно изучена роль изменений
электрической чувствительности и лабиль)
ности зрительного анализатора в патогенезе
синдрома зрительного утомления, хотя дан)
ные нарушения отмечаются при различных
видах амблиопии [3, 4], миопической болез)
ни [5], дистрофических изменениях сетчат)
ки и зрительного нерва [6, 7].
Бороться с синдромом усталости глаза, в
том числе и компьютерным зрительным син)
дромом, можно правильно организуя рабо)
чее место, с учетом основных офтальмоэрго)
нометрических показателей, с выработкой и
соблюдением режима труда и отдыха, свое)
временным выявлением и адекватной кор)
рекцией аномалий рефракции.
В последнее время значительный интерес
проявляется к медикаментозным методам про)
филактики и лечения синдрома зрительной ус)
талости. Так, за рубежом широкое распростра)
нение получили препараты дигиталиса для
стимуляции работоспособности цилиарной
мышцы глаза. Ряд исследователей считают,
что препарат «Визин», снимая признаки раз)
дражения глаза, способствует устранению син)
дрома зрительной усталости. В связи с этим
значительный интерес представляет препарат
«Стрикс» фирмы «Ферросан» (Дания), заре)
гистрированный как биологически активная
добавка к пище. Стрикс содержит 260 мг экс)
тракта черники, что соответствует 12 мг ан)
тицианозида, а также 1,2 мг бетакаротина, что
соответствует 200 мкг витамина А.
Антицианозиды – сильные антиоксидан)
ты. Они поглощают свободные радикалы в
15–20 раз сильнее, чем витамин Е, стимули)
руют регенерацию родопсина, укрепляют
коллагеновую матрицу соединительной тка)
ни, стимулируют синтез глюкозаминоглика)
нов, укрепляют капилляры сетчатки, стаби)
лизируют фосфолипиды клеточных мембран,
ингибируют перекисное окисление липидов,
вызванное свободными радикалами, умень)
шают синтез и выброс в кровяное русло био)
логически активных веществ. Бетакаротин,
или провитамин А, обладает выраженным
антиоксидантным эффектом и защищает
клетки от повреждения активными форма)
ми кислорода и свободными радикалами.
Кроме того, оказывает иммуномодулирую)
щее действие, стимулирует дифференциров)
ку В) и Т)лимфоцитов, обладает антиксероф)
тальмическим действием, оказывает норма)
лизующее влияние на формирование и функ)
цию эпителиальных тканей и повышает их
устойчивость к инфекциям, обусловливает
противоопухолевую резистентность организ)
ма, способствует регенерации зрительного
пурпура.
Целью настоящей работы явилось изу)
чение электрической чувствительности и ла)
бильности органа зрения при синдроме зри)
тельного утомления и эффективности при)
менения препарата «Стрикс» для профилак)
тики и лечения данного синдрома.
Материал и методы. Под наблюдением на)
ходилось 77 человек (42 мужчины и 35 жен)
щин) в возрасте от 25 до 40 лет. Условия ра)
боты обследуемых были приблизительно ана)
логичны по условиям и времени работы с ком)
пьютером и текстовыми документами. Обя)
зательным условием была высокая (до 1,0)
корригируемая острота зрения. Люди с ано)
малиями рефракции высокой степени, нару)
шениями аккомодации, конвергенции и ха)
рактера зрения в группу исследования не вхо)
дили.
Для оценки функционального состояния
зрительной системы проводили определение
остроты зрения по стандартным таблицам,
офтальмометрию, скиаскопию, офтальмоско)
пию в прямом и обратном виде. Кроме того,
определяли резервы аккомодации, положение
ближайшей и дальнейшей точки ясного зре)
ния для правого и левого глаза, характер зре)
ния, фузионные резервы. Обследуемых опра)
шивали по специальной схеме, включающей
основные симптомы астенопии.
Электрическую чувствительность зри)
тельного анализатора определяли путем ус)
тановления порога электрической чувстви)
тельности по фосфену (ПЭЧФ), лабиль)
ность – по критической частоте исчезновения
мельканий по фосфену (КЧИМФ). Определе)
ние порогов электрической чувствительно)
сти и критической частоты исчезновения
мельканий по фосфену проведено у лиц с на)
личием и отсутствием астенопических жалоб
(без лечения).
Исследования проводили на аппарате
«Фосфен», разработанном в НИИ глазных
болезней и тканевой терапии им. В.П. Фи)
латова.
Обследование проводили 1 раз в день по
окончании рабочего дня с интервалом в 1
месяц.
Все обследованные были разделены на две
группы. Основную группу составили 57 чел.,
которым назначался препарат «Стрикс» по
1 капсуле 1 раз в день в течение 1 месяца.
Среди них эмметропия отмечена у 21 чел.,
гиперметропия слабой степени – у 12, мио)
пия слабой степени – у 17 чел. и миопия сред)
ней степени – у 7. Контрольную группу (ана)
логичную по возрасту, полу, аномалиям реф)
ракции и условиям зрительной нагрузки) со)
О Ф Т А Л Ь М О Л О Г І Я
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ставили 20 чел., которым Стрикс не назна)
чался.
Результаты и их обсуждение. Исследо)
вания показали, что к концу рабочего дня у
лиц, связанных с работой на близком рас)
стоянии, появляются признаки зрительно)
го утомления. Это прежде всего сказывается
в появлении жалоб, свойственных для асте)
нопии, на «расплывчатость» предметов, ло)
моту в надбровной дуге, появление головной
боли, покраснение глаз и чувство инородно)
го тела в глазу.
При наличии астенопических жалоб отме)
чено снижение ПЭЧФ и повышение КЧИМФ в
сравнении с лицами без астенопических жа)
лоб, что свидетельствует о возникновении на)
рушений электрической чувствительности и
лабильности зрительного анализатора у лиц с
синдромом зрительного утомления (рис. 1).
мкА                                                              Гц
1
2
Частота астенопических явлений после
зрительного напряжения у лиц, получавших
в течение одного месяца Стрикс и не получав)
ших его, представлена в таблице. У лиц, свя)
занных с работой на близком расстоянии, при)
менение Стрикса способствует достоверному
снижению частоты появления астенопиче)
ских жалоб после зрительного напряжения.
Динамика показателей электрической
чувствительности и лабильности зрительно)
го анализатора под влиянием препарата
«Стрикс» представлена на рис. 2.
Показано, что применение Стрикса у
лиц, связанных с работой на близком рас)
стоянии, способствует снижению ПЭЧФ и по)
вышению КЧИМФ.
Вместе с этим отмечено положительное
влияние Стрикса на динамику резервов ак)
комодации, состояние фузионных резервов
и динамику остроты зрения после зритель)
ного напряжения.
Рис. 2. Динамика электрической чувствитель)
ности и лабильности зрительного анализатора
под влиянием Стрикса до лечения (1)
и после лечения (2)
Частота астенопических явлений после
зрительного напряжения у лиц, получав
ших Стрикс (опытная группа) и не
получавших его (контрольная группа), %.
Примечание. p<0,05.
мкА                                                              Гц
Препарат хорошо переносился больны)
ми. Побочных явлений не отмечено.
Таким образом, представленные данные
свидетельствуют о значительном и положи)
тельном влиянии препарата «Стрикс» на
синдром зрительного утомления, что позво)
ляет рекомендовать его для широкого кли)
нического использования в целях профилак)
тики и лечения зрительного утомления.
Выводы
1. В патогенезе синдрома зрительного
утомления определенная роль должна отво)
диться нарушениям электрической чувстви)
тельности и лабильности зрительного ана)
лизатора как одному из возможных механиз)
мов нарушения зрительных функций, тре)
бующих дальнейшего изучения.
2. Систематический прием препарата
«Стрикс» уменьшает астенопические жалобы,
способствует стабилизации зрительных функ)
ций и на этой основе улучшению зрительной
работоспособности.
Рис. 1. Электрическая чувствительность
и лабильность зрительного анализатора
у лиц без астенопии (1) и с астенопией (2)
О Ф Т А Л Ь М О Л О Г І Я
1
2
190
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА І КЛІНІЧНА МЕДИЦИНА. 2004. № 4
Список литературы
1. Волков В.М. Вопросы физиологии и психологии труда. Ярославль, 1976: 3–9.
2. Хрипкова А.В. Возрастная физиология. М.: Просвещение, 1978: 130–136.
3. Пономарчук В.С. Фосфен – терапия у больных рефракционной гиперметропической амблиопи)
ей. Офтальмол. журн. 1995; 5–6: 303–308.
4. Слободяник С.Б., Пономарчук В.С., Лавренко В.Н. Особенности гемодинамики мозга у больных
амблиопией и ее изменение под воздействием фосфенэлектростимуляции. Офтальмол. журн. 1998; 6:
418–423.
5. Пономарчук В.С. Влияние фосфенэлектростимуляции на остроту зрения и аккомодацию у
больных близорукостью. Офтальмол. журн. 1998; 1: 21–26.
6. Пономарчук В.С., Дроженко В.С. Эффективность применения фосфенэлектротерапии у боль)
ных с частичной атрофией зрительного нерва сосудистого, посттравматического и поствоспалительно)
го генеза. Офтальмол. журн. 1998; 6: 413–418.
7. Пономарчук В.С., Дроженко В.С. Влияние повторных курсов фосфенэлектростимуляции на
функциональные показатели зрительного анализатора у больных с частичной атрофией зрительного
нерва. Офтальмол. журн. 2000; 1: 8–13.
ВИВЧЕННЯ МЕХАНІЗМІВ СИНДРОМУ ЗОРОВОЇ ВТОМИ І МОЖЛИВОСТЕЙ ЙОГО ПРОФІЛАКТИКИ
ТА ЛІКУВАННЯ ПРЕПАРАТОМ СТРІКС
П.А. Бездітко, М.В. Панченко, А.Ю. Савєльєва, І.Г. Дурас, О.П. Мужичук, Н.А. Ломанова
Представлені результати вивчення електричної чутливості і лабільності органа зору при синдромі
зорової втоми і ефективності застосування препарату «Стрікс» для профілактики і лікування даного
синдрому. Встановлено, що при наявності астенопічних скарг відмічається зниження порога
електричної чутливості по фосфену (ПЕЧФ) і підвищення критичної частоти зникнення мерехтінь
по фосфену (КЧЗМФ) в порівнянні з особами без астенопічних скарг. Показано, що в осіб, пов’язаних
з роботою на близькій відстані, застосування стріксу сприяє зниженню частоти появи астенопічних
скарг після зорової напруги і стабілізації зорових функцій.
Ключові слова: зорова втома, електрична чутливість і лабільність, стрікс.
ANALYSIS OF GEARS OF VISUAL FATIGUE SYNDROME BOTH CAPABILITIES OF ITS PREVENTIVE
MEASURES AND TREATMENTS BY A DRUG «STRIX»
P.A. Bezdetko, N.V. Panchenko, A.Yu. Saveleva, I.G. Duras, E.P. Muzichuk, N.A. Lomanova
In activity the outcomes of analysis of electrical sensitivity and labilities of a organ of vision are
submitted at a syndrome of visual fatigue and operational effectiveness of a drug Strix for preventive
measures and treatment of the given syndrome. Is established, that at presence of the asthenopic petitions
the decrease of a threshold of electrical sensitivity on phosphen (TESP) and increase the critical frequen)
cies of disappearance of flashings on phosphen (CFDFP) in matching with faces without the asthenopic
petitions is marked. Is rotined, that for faces, bound with activity on a close range, the applying Strix
promotes a decrease of a frequency of occurrence of the asthenopic petitions after visual pressure and
stabilization of visual functions.
Key words: visual fatigue, electrical sensitivity and lability, Strix.
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МЕТРОЛОГИЧЕСКАЯ АТТЕСТАЦИЯ ГИПСОВЫХ МОДЕЛЕЙ,
ОТЛИТЫХ ПО ОТТИСКАМ ИЗ АЛЬГИНАТНЫХ МАТЕРИАЛОВ
И.В. Янишен
Харьковский государственный медицинский университет
Экспериментально обосновано применение оттискного альгинатного материала (АОМ)
«Стомальгин)04» на основании изучения в модельных условиях различных технологи)
ческих вариантов сочетания альгинатных оттискных материалов и марок гипса для
отливки моделей с обоснованием их размерной точности. Показано, что ТВ)2.2 (сочета)
ние АОМ «Стомальгин)04» и гипса марки ГВ)Г)10 А)III) характеризуется наименьши)
ми значениями колебаний конечной размерной точности.
Ключевые слова: ортопедическая стоматология, оттискные материалы, техноло
гические варианты, гипс, модели, размерная точность.
О Р Т О П Е Д И Ч Н А  С Т О М А Т О Л О Г І Я
ОРТОПЕДИЧНА СТОМАТОЛОГІЯ
Процесс изготовления зубных протезов с
использованием оттискных стоматологиче)
ских материалов характеризуется четкой по)
следовательностью технологических этапов,
которые в общем виде можно представить в
следующем порядке:
• приготовление оттискной массы с ис)
пользованием одного из оттискных материа)
лов (по инструкции изготовителя);
• получение оттиска с учетом особенно)
стей протезного ложа;
• отливка гипсовой модели по получен)
ному оттиску;
• изготовление зубного протеза на гипсо)
вой модели [1].
Между качеством изготавливаемых зуб)
ных протезов и качеством оттиска, по кото)
рому он изготавливается, существует тесная
связь. Как бы тщательно не были проведе)
ны все другие этапы ортопедического лече)
ния, протез не будет удовлетворять предъ)
являемым к нему требованиям, если оттиск
был неполноценным. Технологическое каче)
ство оттискной массы зависит от правиль)
ного выполнения стандартной процедуры
смешивания, выполнения режимов получе)
ния оттиска и его выведения из полости рта
[2, 3]. Качество получаемого оттиска, как
правило, оценивается визуально по его спо)
собности отражать индивидуальные особен)
ности протезного ложа. Однако следует от)
метить, что использование альгинатных ма)
териалов для получения стоматологических
оттисков имеет как технологические преиму)
щества, так и технологические недостатки.
Преимуществом альгинатных оттискных
материалов является возможность их ис)
пользования при подвижности элементов
зубного ряда (например, при заболевании па)
родонта), а основным недостатком – усадка
оттисков, получаемых с использованием
АОМ. Указанная естественная для АОМ
усадка приводит к изменению первичной раз)
мерной точности (ПРТ) изготавливаемой ор)
топедической конструкции [4, 5].
На этапе отливки гипсовой модели изме)
ненная ПРТ оттиска может быть компенси)
рована (нивелирована) изменением вторич)
ной размерной точности (ВРТ) за счет есте)
ственного для применяемых в стоматологии
гипсов, обладающих разными коэффициен)
тами расширения [6].
Таким образом, основной проблемой на
этапе изготовления зубного протеза на гип)
совой модели, отлитой по оттиску из альги)
натного материала, является проблема раз)
мерной точности гипсовой модели [7, 8].
Размерная точность гипсовой модели
достигается при условии ПРТ≡ВРТ. В слу)
чаях, когда ПРТ ВРТ, даже при условии
четкого выполнения этапов технологии (на)
пример, за счет ПРТ>ВРТ или ПРТ<ВРТ),
изготовленная ортопедическая конструкция
или неадекватна, или неприменима из)за не)
соответствия пространственно)размерным
требованиям и конкретным индивидуаль)
ным условиям протезного ложа [9, 10].
Исходя из изложенного, можно заклю)
чить, что проблема размерной точности гип)
совых моделей в ортопедической стоматоло)
 =
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гии является центральной, и решить ее мож)
но при экспериментальном изучении в мо)
дельных условиях различных технологиче)
ских вариантов «АОМ–гипс» с обосновани)
ем его конечной размерной точности (КРТ=
ПРТ/ВРТ), которая в идеальном случае
должна равняться единице (КРТ
ид
≡1,0000;
точность до 0,0001 определяется толщиной
возможного применения компенсационных
покрытий опорного зуба).
Целью настоящего исследования яви)
лось экспериментальное изучение в модель)
ных условиях различных технологических
вариантов сочетания АОМ и разных марок
гипса для отливки моделей с обоснованием
их размерной точности.
Материал и методы. Метрологические ис)
следования проводились в Государственном
предприятии Харьковского регионального
центра стандартизации, метрологии и серти)
фикации. Использовали АОМ «Стомальгин)
04», «Ypeen)Premium», «Рrotezil», которые
замешивали в соответствии с инструкцией по
применению. После замешивания материал
вносили в одноразовую пластмассовую отти)
скную ложку. Для создания соединения ме)
жду оттискной ложкой и материалом исполь)
зовали перфорированные оттискные ложки.
Затем оттискную ложку накладывали на ме)
таллическую модель. Металлическая модель
была выполнена в виде платформы, на кото)
рой расположены шесть цилиндров разного
диаметра, имитирующих отпрепарированные
под коронку зубы (резец, клык, премоляр, мо)
ляр) [6, 7]. Металлическую модель предва)
рительно нагревали в термостате до 37 °С, при
этом выдерживали равномерное давление в те)
чение 30 с, а затем образец помещали в тер)
мостат и выдерживали 300 с при 37 °С, затем
проводили профилактику синэрезиса (погру)
жением оттиска в 3%)ный водный раствор
алюминиевых квасцов на 3–4 мин), после че)
го изготавливали модель из гипса. Во избе)
жание погрешностей, связанных с поврежде)
нием гипсовых моделей (каждое измерение
повторяли трижды для каждого из изучае)
мых параметров) выбирали высокопрочный
гипс «GC Fujirock EP», гипс марок ГВ)Г)10
А)III (ТУ У 00030937.003–95), и ГВ)Б)11
(ДСТУ Б В.2.7)82–99). Точность оттисков
сравнивали по основным параметрам, значе)
ния которых получали, измеряя диаметр ка)
ждого цилиндра гипсовой модели. Сравнива)
ли размеры специально изготовленной и мет)
рированной высокоточной металлической мо)
дели с соответствующими размерами гипсо)
вых моделей, отлитых по оттискам из альги)
натных материалов.
Измерения проводили через 24 ч, по)
скольку это время необходимо для макси)
мального расширения гипса; всего проведе)
но 432 прямых измерения. Размерную точ)
ность оценивали по абсолютной (∆) и отно)
сительной (δ) разности размеров гипсовых
моделей с аналогичными размерами метал)
лического образца. Величину абсолютной
разности вычисляли по формуле ∆=І
1
–І
2
, где
І
1
– линейный размер участка металлической
модели; І
2
– линейный размер участка гип)
совой модели. Относительную разность рас)
считывали по формуле δ=(І
1
–І
2
)/І
1
·100. До)
верительную оценку {a} истинного значения
параметров гипсовых моделей определяли по
формуле |w–М|<t (p; k) s/   , где w – оценка
значения параметра, М – среднее значение,
t – критерий Стьюдента, p – уровень досто)
верности, n – количество измерений, k – чис)
ло степеней свободы, s – эмпирический стан)
дарт среднеквадратической ошибки.
Полученные данные статистически обра)
ботали.
Результаты и их обсуждение. Средние
значения абсолютных размеров опорных
элементов моделей различных технологиче)
ских конструкций представлены в табл. 1.
Для обеспечения современных метрологиче)
ских требований проведена размерная и мо)
дельная стандартизация размерных точно)
стей гипсовых моделей (табл. 2):
• размерная стандартизация обеспечена
в результате использования специально раз)
работанной и изготовленной металлической
модельной конструкции с высокой (не менее
0,0001 мм) чистотой поверхности, что по)
зволило в последующем достичь высокой
точности измерений при метрологичеком ис)
следовании;
• модельная стандартизация достигнута
в результате предварительного обоснования
размеров основных элементов зубного ряда,
используемых в качестве опорных для сто)
матологических конструкций (моляр, пре)
моляр, клык, резец).
Размерным стандартом гипсовых моделей
моляра, премоляра, клыка и резца явились со)
ответствующие показатели, полученные при
измерении изготовленной нами высокоточной
металлической модели. Поскольку размерные
показатели металлической модели характери)
зовались наименьшими метрологическими по)
грешностями, то они избраны в качестве стан)
дартизуемой величины, что позволило учесть
системные погрешности измерений и в то же
время получить стандартизованные показате)
ли конечной размерной точности (КРТ) и их от)
носительное значение по каждому технологи)
ческому варианту получения гипсовых моделей
опорных элементов зубного ряда (табл. 3).
Установлено, что наименьшими значе)
ниями КРТ характеризуются технологиче)
n
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Таблица 1. Средние абсолютные значения размеров опорных элементов при различных
вариантах модельной системы «опорный элемент–оттискной материал–гипс», (M±m) мм
Таблица 2. Стандартизованные значения размеров опорных элементов при различных
вариантах модельной системы «опорный элемент–оттискной материал–гипс»
Таблица 3. Показатели размерной точности опорных элементов при различных вариан
тах модельной системы «опорный элемент–оттискной материал–гипс», ±∆ С %
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ские варианты 2.1–2.3: в пределах 0,5415...
0,7975 % линейного размера опорных элемен)
тов. При этом ТВ)2.2 характеризуется наи)
меньшими значениями колебаний КРТ (в пре)
делах 0,02–0,074 %), тогда как ТВ)2.1, яв)
ляясь наиболее высокоточным при изготовле)
нии гипсовой модели моляра (КРТ<0,2 %),
является недостаточно точным при изготов)
лении гипсовой модели резца (КРТ>0,9 %).
Другие изученные ТВ получения гипсовой мо)
дели опорных элементов характеризуются зна)
чительными колебаниями КРТ в зависимости
от диаметра опорного элемента, что позволи)
ло нам обоснованно использовать в клиниче)
ских исследованиях ТВ)2.2.
Таким образом, сочетание альгинатного
оттискного материала «Стомальгин)04» и
гипса марки ГВ)Г)10 А)III является наибо)
лее оптимальным для получения гипсовой
модели с высокой размерной точностью.
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МЕТРОЛОГІЧНА АТЕСТАЦІЯ ГІПСОВИХ МОДЕЛЕЙ, ВІДЛИТИХ ПО ВІДБИТКАХ З АЛЬГІНАТНИХ
МАТЕРІАЛІВ
І.В. Янішен
Експериментально обґрунтовано застосування відбиткового альгінатного матеріалу «Стомальгін)04»
на підставі вивчення в модельних умовах різних технологічних варіантів сполучення альгінатних відбит)
кових матеріалів і марок гіпсу для відливки моделей з обґрунтуванням їхньої розмірної точності. Показа)
но, що ТВ)2.2 (сполучення АОМ «Стомальгін)04» і гіпс марки ГВ)Г)10 А)III) характеризується наймен)
шими значеннями коливань кінцевої розмірної точності.
Ключові слова: ортопедична стоматологія, відбиткові матеріали, технологічні варіанти, гіпс,
моделі, розмірна точність.
METROLOGICAL CERTIFICATION OF PLASTER MODELS, WHICH MADE OF PRINTS FROM ALGINATE
MATERIALS
I.V. Yanishen
Application of impression alginate material « Stomalgin)04» based on investigating various technolo)
gical alternatives of combination of alginate impression materials in model tests and makes of plaster for
template casting taking into consideration its dimensional precision has been experimentally proven.
Technological alternative)2.2 has been shown to possess the least variation parameters of terminal dimen)
sional precision (within 0.02)0.074%).
Key words: prosthodotics, impression materials, technological alternative, plaster, models, dimen
sional precision.
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СОВРЕМЕННЫЕ ПРОБЛЕМЫ ДИСПАНСЕРИЗАЦИИ
ПРИ АЛЛЕРГИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ У ДЕТЕЙ
В.А. Огнев
Харьковский государственный медицинский университет
Проведен анализ региональных особенностей диспансеризации детей с аллергически)
ми заболеваниями. Установлено, что 33,5 % их не состоят на диспансерном учете, при
диспансерном наблюдении за этими детьми не соблюдается преемственность в работе
врачей (только за 12,6 % детей диспансерное наблюдение велось комплексно). У многих
(25,5 %) больных не было планов лечебно)оздоровительных мероприятий. Отмечается
недостаточная эффективность планируемых мероприятий в рамках диспансеризации.
Ключевые слова: дети, аллергия, диспансеризация, профилактика.
ной астме показатель выше у проживающих
в сельской местности, чем в городской (84,0
и 74,6 % соответственно).
На качество и эффективность диспансер)
ной работы влияет регулярность наблюдения
за детьми с аллергическими заболеваниями.
При уточнении этого вопроса нами установ)
лено, что 27,1 % детей, взятых под диспан)
серное наблюдение, вообще не посещали вра)
чей с диспансерной целью. Наибольший про)
цент таких детей выявлен среди больных ал)
лергодерматозами (38,0 %). Среди детей с
бронхиальной астмой этот показатель соста)
вил 22,3 %, с аллергическим ринитом –
24,6 %. Тяжесть течения болезни сущест)
венно влияет на количество профилактиче)
ских посещений: 68,9 % детей с легкой сте)
пенью астмы посещали лечащих врачей в по)
рядке диспансерного наблюдения и 87,0 % с
тяжелой формой. Различия статистически
достоверны. Существенной разницы в коли)
честве плановых профилактических посеще)
ний врачей у детей сельской и городской ме)
стности не выявлено (75,2 и 70,8 %).
На качество и эффективность диспансе)
ризации больных влияет также преемствен)
ность врачей различных специальностей в
наблюдении за детьми с аллергозами. Необ)
ходимая конкордантность действий с их сто)
роны установлена лишь у 12,6 % детей. Ча)
ще всего дети наблюдаются двумя врачами
различных специальностей – 45,5 %, в то
же время только участковым педиатром –
22,8 % детей, врачом)аллергологом – 12,1 %
или смежным специалистом – 5,8 %. В за)
висимости от нозологической формы аллер)
гического заболевания наиболее полно (пе)
С О Ц І А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
СОЦІАЛЬНА МЕДИЦИНА
Одним из важных элементов оказания
первичной и вторичной лечебно)профилакти)
ческой помощи детям с аллергическими за)
болеваниями является организация и прове)
дение диспансерного наблюдения за ними. В
соответствии с приказом МЗ Украины № 168
от 3.05.01 года «Про оптимізацію диспансери)
зації населення на етапі реформування систе)
ми охорони здоров’я України» перед учреж)
дениями здравоохранения определена задача
обеспечить полный охват диспансеризацией
различных контингентов населения, в том
числе и детского.
Нами изучено состояние диспансерной
работы среди детей с аллергическими забо)
леваниями в Харьковской области.
Материалом исследования послужили
данные анкетирования 13 250 детей или их
родителей, анализа 670 контрольных карт
диспансерного наблюдения, историй разви)
тия ребенка, медицинских карт ребенка; ма)
териалы программированного обследования
по специально разработанным картам 743
детей с аллергическими заболеваниями.
Одним их основных качественных пока)
зателей, характеризующих диспансерную ра)
боту, является полнота охвата диспансер)
ным наблюдением. В ходе исследования ус)
тановлено, что только 66,5 % детей с аллер)
гическими заболеваниями состоят на дис)
пансерном учете. Наиболее высокий процент
охваченных диспансерным наблюдением от)
мечается среди детей с бронхиальной астмой
(78,2 %), меньше с аллергическим ринитом
(54,5 %) и аллергодерматозом (54,2 %). Раз)
ницы в полноте охвата городских и сельских
детей не выявлено, только при бронхиаль)
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диатр + алллерголог + смежный специалист)
наблюдались дети с аллергическим рини)
том – 19,8 %, более чем в 2 раза реже с ал)
лергодерматозами – 7,5 %, с бронхиальной
астмой – 11,9 %. Тяжесть течения болезни
существенно влияет на комплексность на)
блюдения. Если при легком течении астмы
комплексно наблюдалось 8,8 % детей, то при
тяжелой форме – 15,0 %, но различия ста)
тистически не достоверны.
В сельской местности по сравнению с го)
родской наблюдение за больными детьми ча)
ще осуществлялось только участковыми вра)
чами – 28,8 против 16,6 % (различия ста)
тистически достоверны). В то же время в го)
родской местности больше детей наблюда)
лось двумя специалистами – 51,9 %, в сель)
ской – 39,2 %.
Проанализировано также качество прово)
димых лечебно)оздоровительных мероприя)
тий. О нем судили по наличию и объему соот)
ветствующих планов, содержащихся в офи)
циальных документах. Анализ экспертной
оценки этих документов показал, что пись)
менные планы лечебно)оздоровительных ме)
роприятий имелись на 74,5 % детей, состоя)
щих на диспансерном учете по поводу аллер)
гических заболеваний. Наличие этих планов
зависело от нозологической формы аллерго)
патологии. Так, они были у 94,9 % детей с
аллергодерматозами, у 85,7 % – с аллергиче)
ским ринитом, у 63,6 % – с бронхиальной ас)
тмой. Достоверно чаще планы лечебно)оздо)
ровительных мероприятий составлялись для
детей с тяжелой формой течения заболевания.
Так, планы были у 70,3 % детей с тяжелой
формой бронхиальной астмы, в то время как
с легкой – у 60,0 %.
Чаще всего планы лечебно)оздоровитель)
ных мероприятий разрабатывались участко)
вым педиатром или врачом)аллергологом (со)
ответственно 30,2 и 33,5 %). К сожалению,
комплексный подход к разработке плана, ко)
гда участвовало бы два и более специалиста
(педиатр+аллерголог, или педиатр + аллерго)
лог + смежный специалист, или другие вари)
анты) отмечается только в 22,7 % случаев.
Комплексно разрабатывались планы на)
блюдения за детьми с бронхиальной астмой
(30,2 % случаев), больными аллергическим
ринитом и аллергодерматозами (соответст)
венно в 19,2 и 11,7 % случаев). Что касается
смежных специалистов, то лор – чаще разра)
батывал планы для детей с аллергическим ри)
нитом – 20,5 %, пульмонолог – для детей с
бронхиальной астмой – 12,6 %, дерматолог –
для больных с аллергодерматозом – 10,8 %.
Важным аспектом проблемы является ре)
альное выполнение плана лечебно)оздорови)
тельных мероприятий. По результатам оп)
роса установлено, что 93,6 % детей выпол)
няли эти назначения. У больных бронхиаль)
ной астмой процент выполнения составил
90,5, аллергическим ринитом – 100,0 %,
аллергодерматозами – 94,6 %. С увеличени)
ем тяжести течения бронхиальной астмы ко)
личество детей, выполнявших письменные
планы, уменьшается: если дети с легкой сте)
пенью астмы в 96,1 % случаев выполняли
их, то при тяжелой форме – 91,1 %. Это го)
ворит о недостаточной эффективности запла)
нированных мероприятий, что вызывает у
детей и их родителей недоверие к предлагае)
мым лечебно)оздоровительным мероприяти)
ям, а также о необходимости повышения ка)
чества санитарно)просветительной работы
среди указанного контингента. В сельской и
городской местности дети практически оди)
наково часто придерживались назначений
(94,6 и 92,4 % соответственно). 22,9 % де)
тей выполняли письменные планы, состав)
ленные врачами комплексно (более одного
специалиста), остальные – рекомендации од)
ного из врачей, из них 35,5 % – аллерголо)
га; 27,8 % – участкового педиатра, 13,8 % –
одного из смежных специалистов. Изложен)
ное подтверждает разобщенность специали)
стов (участкового педиатра, аллерголога,
пульмонолога, дерматолога, лора) в наблю)
дении за детьми с аллергическими заболева)
ниями. Роль смежных специалистов (пуль)
монолога, дерматолога, лора) в наблюдении
за детьми с аллергозами крайне низка. Наи)
больший процент детей, выполнявших ком)
плексные письменные планы, был среди
больных бронхиальной астмой – 31,7 %, у
больных аллергическим ринитом он состав)
лял 19,2 %, аллергодерматозами – 10,5 %.
Достижение наибольшего доверия меж)
ду пациентом и врачом является важнейшей
задачей в оздоровлении ребенка. Без реше)
ния этой задачи невозможно добиться эф)
фективного управления аллергическими за)
болеваниями. Больной должен доверять вра)
чу в лечении заболевания, следовать его со)
ветам. Наши исследования показали, что до)
веряют лечащим врачам 86,1 % респонден)
тов, в том числе 90,7 % больных с бронхи)
альной астмой, 92,8 % – аллергическим ри)
нитом и 72,2 % – аллергодерматозом.
Существенной разницы в доверии к вра)
чам у пациентов с бронхиальной астмой раз)
личной степени тяжести нами не выявлено,
показатель находился в пределах от 92,8 %
при тяжелой форме астмы до 90,9 % при лег)
кой форме. Доверяли лечению и советам двух
и более специалистов 33,5 % детей и родите)
лей, только участковому врачу – 16,2 % па)
циентов, врачу)аллергологу – 18,5 %, врачу
стационара – 15,6 %, еще 9,2 % высказали
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доверие одному из смежных специалистов
(пульмонологу, дерматологу, лору) и 7,0 %
указали других специалистов. Степень дове)
рия пациентов к врачам различных специаль)
ностей зависит от нозологической формы за)
болевания. Только участковому врачу боль)
ше доверяют больные с аллергодерматозами,
чем с бронхиальной астмой и аллергическим
ринитом (28,2; 11,3 и 15,5 % соответствен)
но). Различия статистически достоверны.
Только врачу)аллергологу больше доверия
высказали родители и их дети с аллергиче)
ским ринитом и аллергодерматозами (25,2 и
20,5 % соответственно) и значительно мень)
ше с бронхиальной астмой (14,9 %). Только
врачу стационара доверяют 20,7 % больных
с бронхиальной астмой, 10,3 % с аллергиче)
ским ринитом и 9,0 % с аллергодерматозом.
Из смежных специалистов большим довери)
ем своих пациентов пользуются лор)врачи –
16,8 %, дерматологи только в 7,7 % случаев
и пульмонологи в 6,6 %.
Важным составным элементом профилак)
тической работы среди диспансеризуемых де)
тей является санитарно)просветительная ра)
бота, одна из целей которой воспитание у
больных и их родителей оптимистического
отношения к болезни детей. По нашим дан)
ным, только 19,5 % детей с аллергозами или
их родители считают, что прогноз болезни
благоприятный, 63,6 % затруднились с от)
ветом, а 16,9 % считают его неблагоприят)
ным. Меньше всего в благоприятный прогноз
болезни верят дети с бронхиальной астмой
(14,3 %), при аллергическом рините и аллер)
годерматозе эта цифра значительно выше –
28,7 и 22,2 % соответственно.
Выводы
1. Среди детей с аллергическими заболева)
ниями 33,5 % не состоят на диспансерном уче)
те. Наиболее высокий процент не охваченных
диспансерным наблюдением отмечается среди
больных аллергическим ринитом и аллерго)
дерматозами. Из числа взятых под диспансер)
ное наблюдение 27,1 % детей не посещали ле)
чащих врачей с профилактической целью в ус)
тановленные сроки. Наибольший процент та)
ких детей среди больных аллергодерматоза)
ми, среди детей с бронхиальной астмой и ал)
лергическим ринитом этом процент ниже.
2. При диспансерном наблюдении за деть)
ми с аллергическими заболеваниями не соблю)
дается преемственность в работе врачей. Толь)
ко за 12,6 % детей диспансерное наблюдение
велось комплексно (участковый педиатр + ал)
лерголог + смежный специалист). Большин)
ство детей, состоящих на диспансерном учете,
наблюдаются двумя врачами разных специ)
альностей, меньшее число – лишь одним. В
сельской местности диспансерное наблюдение
за детьми чаще ведут участковые педиатры, в
городской – два специалиста.
3. Важной составной частью диспансер)
ного наблюдения является наличие у диспан)
серных больных плана лечебно)оздорови)
тельных мероприятий. У 25,5 % детей, со)
стоящих на диспансерном учете по поводу
аллергических заболеваний, не было этих
планов, что отрицательно сказывается на
качестве и эффективности диспансеризации.
Наибольший процент не имевших планов
был среди детей с бронхиальной астмой, что
свидетельствует о недостаточном внимании
лечащих врачей к профилактической работе
среди детей с этими заболеваниями.
4. Планы лечебно)оздоровительных ме)
роприятий выполняли 93,6 % детей, но по
мере утяжеления течения бронхиальной ас)
тмы этот процент уменьшился с 96,1 % при
легкой форме до 91,1 % при тяжелой, что,
очевидно, связано с недостаточной эффек)
тивностью планируемых мероприятий, не)
доверием детей и их родителей к предлагае)
мым лечебно)профилактическим мероприя)
тиям, а также с формальным подходом со
стороны врачей к разработке этих планов.
СУЧАСНІ ПРОБЛЕМИ ДИСПАНСЕРИЗАЦІЇ ПРИ АЛЕРГІЙНИХ ЗАХВОРЮВАННЯХ У ДІТЕЙ
В.А. Огнєв
Проведено аналіз регіональних особливостей диспансеризації дітей з алергійними захворюваннями.
Встановлено, що 33,5 % їх не знаходяться на диспансерному обліку, при диспансерному спостереженні
за цими дітьми не додержується наступність у роботі лікарів (тільки за 12,6 % дітей диспансерне спосте)
реження велося комплексно). У багатьох (25,5 %) хворих не було планів лікувально)оздоровчих заходів.
Ключові слова: діти, алергія, диспансеризація, профілактика.
CONTEMPORARY PROBLEMS OF PROPHYLACTIC MEDICAL EXAMINATION OF CHILDREN WITH
ALLERGIC DISEASES
V.A. Ognev
It was carried out the allergic work of regional features of prophylactic medical examination of children
with allergic diseases. It was determined that among these children there are 33.5 % children who are not
under prophylactic medical examination control. During prophylactic medical examination time there is not
any successors process of these children in phisicians’ work (only 12.6 % children were under complex
control of prophylactic medical examination. Many ill children (22.5 %) had no plans of health rehabilition.
Key words: children, allergy, prophylactic medical examination, prophylaxes.
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БІОТЕХНОЛОГІЧНИЙ СТАН ПОПУЛЯЦІЇ ГІДРОБІОНТІВ
АКТИВНОГО МУЛУ АЕРОТЕНКІВ
І ЕФЕКТИВНІСТЬ ОЧИЩЕННЯ СТІЧНИХ ВОД
Л.Г. Шаповал
Харківський державний медичний університет
Наведено результати дослідження популяції гідробіонтів активного мулу аеротенків
очисних споруд. На основі статистичного аналізу та вивчення чинниково)наслідкових
взаємозв’язків виявлено основні функціональні біотехнологічні стани популяції
гідробіонтів активного мулу, що характеризується родовою гетерогенністю популяції,
яка залежить від рівня токсичності стічних вод. З позицій модельної термодинамічної
системи з’ясовано, що родова гетерогенність популяції є критерієм технологічної
надійності та ефективності біотехнології очищення стічних вод від детергентів.
Ключові слова: популяція, гідробіонти, біотехнологія, детергенти.
Популяційна структура біоценозу АМА ви)
значається значною кількістю чинниково)
наслідкових взаємозв’язків. Нами проведено
кореляційний аналіз (масив аналізованих си)
туацій – 126) для визначення напрямку та си)
ли взаємозв’язків між гідробіонтами на рівні
родів мікрофауни [8, 9]. Кореляційний аналіз
дозволив встановити наявність 34 значущих
позитивних взаємозв’язків між 18 родами;
деякі роди мали по 5 та більше взаємозв’язків.
У реальних умовах біотехнології очищення
коефіцієнти кореляції характеризувалися зна)
ченнями в межах r
XY
<0,20...0,60, що дозво)
лило об’єктивно оцінювати функціональні
біотехнологічні стани АМА.
Застосовуючи логічний апарат факторно)
го аналізу, перевірили гіпотезу про наявність
еволюційно)різних функціональних біотех)
нологічних станів, які можуть визначатися
структурно)функціональними взаємозв’яз)
ками між складовими гідробіоценозу. В якос)
ті вихідних даних використано решітку
«об’єкти–показники». Об’єкти характери)
зувались кількістю одномоментних спосте)
режень, а показники – кількістю організмів
у біоценозі АМА. Застосування методів
біометричної статистики (середнє значення,
коефіцієнт варіації) дозволило оцінити ди)
наміку зміни гетерогенності родового скла)
ду популяції гідробіонтів АМА [10]. З пози)
цій теорії нерівноважних біологічних систем
[11] досліджено узагальнену (термодинаміч)
но)ентропійну) модельну біологічну систе)
му – популяцію гідробіонтів АМА. Для оцін)
ки ефективності біотехнології очищення
Г І Г І Є Н А
Органічні речовини, які надходять до
очисних споруд у колоїдному та розчиненому
стані, потребують швидкого окиснення [1, 2],
яке повинно забезпечуватися відповідним
біотехнологічним станом популяції гідробіон)
тів активного мулу аеротенків (АМА). У
результаті аеробних біохімічних процесів, які
відбуваються при застосуванні біологічних
методів очищення, органічна частина стічної
рідини мінералізується. Цей процес прохо)
дить двостадійно: нітрифікація та денітри)
фікація. Нітрифікація можлива за умов на)
явності у стічній рідині вільного кисню, для
денітрифікації використовується хімічно
зв’язаний кисень. Найбільш значущим є про)
цес нітрифікації, від якого залежить ефектив)
ність біотехнології очищення, тому на рівні
гідробіоценозу активного мулу аеротенка
необхідно забезпечувати сталі умови розвит)
ку нітрифікуючих організмів [3, 4].
Впродовж кількох років на очисних спо)
рудах ВО «Хімпром» (РФ) досліджується
якісний та кількісний склад гідробіонтів
АМА, при цьому ситуації на вході аеротенка
очисних споруд різнилися як по навантажен)
ню, так і за ступенем токсичності. АМА від)
бирали із аеротенка в кінці зони змішування
зі стічною водою, щоденно о 9.00, на глибині
1,0 м [5, 6]. Пробу АМА аналізували в лабо)
раторних умовах (через годину після забору),
безпосередньо в умовах лабораторії очисної
споруди. Адаптація АМА до лабораторних
умов проводилась при +20 °С за умов без)
перервної аерації суміші, кількісний та видо)
вий склад визначали методом мікроскопії [7].
ГІГІЄНА
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стічних вод використано показник віднос)
ного вмісту органічних речовин у очищеній
воді [12, 13], який визначався за показни)
ком хімічного споживання кисню (ХСК) з ви)
користанням формули δХСК = 1–ХСК
i
/
ХСК
k
, де ХСК
i
– ХСК у досліді; ХСК
k
– ХСК
в контролі (мгО
2
/л).
Експериментальні дані щодо показників
проаналізовано біометрично, із застосуван)
ням стандартного пакета прикладних про)
грам. Як видно із табл. 1, кількісний склад
основних родів мікрофауни АМА очисних
споруд ВО «Хімпром» характеризується
значними варіаціями, що зв’язано з дина)
мічністю умов його функціонування в про)
мислових аеротенках за умов нестаціонар)
ного об’ємно)токсичного навантаження. Ви)
ходячи із одержаних результатів, зроблено
висновок, що АМА очисних споруд є склад)
ним біотехнологічним біоценозом, який
складається з мікроорганізмів різних таксо)
номічних груп – бактерій, актиноміцетів,
найпростіших, коловраток, черв’яків, чле)
нистоногих, грибів, водоростей тощо. Склад
АМА – специфічний для конкретних очисних
споруд і визначається переважно складом
стічних вод, які надходять для біологічного
очищення.
Слід зазначити, що умови функціонуван)
ня АМА характеризуються високою неста)
більністю внаслідок нестаціонарності вхід)
них параметрів щодо якості та забрудненості
стоків і залежать від технологічних парамет)
рів і умов експлуатації очисних споруд. Саме
Таблиця 1. Дані біометричного аналізу мікрофауни активного мулу аеротенка
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ця нестабільність може приводити до необ)
хідності оперативної структурно)функціо)
нальної перебудови гідробіоценозу АМА для
забезпечення його виживання в широкому
діапазоні змінних умов існування.
У ході дослідження визначено та систе)
матизовано більше 50 видів організмів мік)
рофауни АМА. У мікрофауні АМА ідентифі)
ковано найпростіші форми, серед яких пере)
важали черепашкоподібні, амеби та інфузо)
рії, а також багатоклітинні організми, в ос)
новному, коловратки; постійно присутніми
в біоценозі АМА були представники 11–
20 родів. Однак залежно від умов функціону)
вання очисних споруд кількісно)видовий
склад гідробіоценозу значно різнився, що
унеможливлювало стандартизацію біотехно)
логії очищення та оцінку функціональних
біотехнологічних станів біоценозу АМА по
кількісному показнику.
У функціональному сенсі для біосистеми
АМА значущою є не стільки функція окре)
мих організмів, скільки функціональний
стан біотехнологічної системи. Для визна)
чення взаємозв’язків між функціональним
станом АМА та його компонентами і факто)
рами, які визначають ці взаємозв’язки, за)
стосовано факторний аналіз – метод при)
кладного статистичного аналізу, який доб)
ре зарекомендував себе при вирішенні ана)
логічних завдань функціонально)біометрич)
ного змісту [13].
Виходячи із цих концептуальних поло)
жень, з’ясовано наявність п’яти функціо)
нально)біотехнологічних станів, які по)різ)
ному характеризуються кількісно)якісним
складом гідробіоценозу АМА. Як показано в
табл. 2, функціональні біотехнологічні ста)
ни істотно різняться, однак вони не повною
мірою відображають можливі структурно)
функціональні ситуації (близько 40 % за)
гального впливу). Особливістю визначених
функціональних біотехнологічних станів є
відсутність значущої взаємної кореляції, що
свідчить про їхню функціональну ортого)
нальність. Із наведеного можна зробити вис)
новок про можливість упорядкування груп
ознак таким чином, щоб найбільш повно від)
образити функціональні біотехнологічні ста)
ни. Оскільки всі фактори істотно незалежні,
то можуть бути використані для іденти)
фікації функціональних біотехнологічних
станів АМА не тільки у просторі, але й у часі.
Аналіз факторного навантаження, про)
ведений за допомогою кореляційно)диспер)
сійного аналізу, дозволив ідентифікувати
основні функціональні біотехнологічні ста)
ни гідробіоценозу АМА. Для пояснення біо)
логічного змісту функціональних біотехно)
логічних станів були збудовані кількісно)
логічні графи взаємозв’язку (кореляційні
плеяди) для кожного з них [14, 15].
ФБТС
1
– це стан, який характеризується
найбільшою таксономічною різноманітністю
та найбільш складною структурою кореля)
ційних взаємозв’язків між окремими елемен)
тами (родами) біотичної системи. Для кож)
ного з елементів визначено факторне наван)
таження, а до додаткових особливостей
ФБТС
1
 слід віднести наявність елементів як
з позитивними, так і з негативними показ)
никами взаємозв’язку. Для ФБТС
1
 харак)
терна наявність помірних (64,0 %) і слабких
(36,0 %) зв’язків. Цей стан відображає ре)
гуляцію біосистеми при нормальному функ)
ціонуванні АМА.
ФБТС
2
– стан, який відрізняється від
ФБТС
1
 значним спрощенням структури внут)
рішніх взаємозв’яків, а саме зменшенням
кількості складових елементів і відповідно
кореляційних взаємозв’язків між ними. Од)
нак при цьому має місце якісна зміна взаємо)
зв’язків: більша кількість сильних (43,0 %)
при значно меншій кількості (14,0 %) взає)
мозв’язків середньої сили та наявності взає)
мозв’язків слабого рівня (43,0 %). Слід за)
значити, що в даному випадку практично всі
елементи гідробіоценозу взаємозв’язані – має
місце урегульована система, що може свідчити
про збільшення її стійкості відносно зовніш)
ніх подразників. На наш погляд, ФБТС
2
відображає стан регуляції з реалізацією захис)
Таблиця 2. Характеристика функціональних біотехнологічних станів (ФБТС)
 гідробіоценозу активного мулу аеротенка
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них механізмів шляхом залучення коротко)
термінового резерву, що характерно для ста)
ну стресу гідробіоценозу.
ФБТС
3
– стан, який характеризується
повною відсутністю кореляційних взаємо)
зв’язків між складовими гідробіоценозу при
малій їх кількості, що дозволяє пояснити це
функціонуванням регуляторних механізмів
і перебудовою біоценозу АМА у випадках
максимального альтернативного пошуку
компенсаторних можливостей у разі неспри)
ятливих умов функціонування.
ФБТС
4
– стан, який характеризується мі)
німізацією кількості (до двох) взаємозв’язків
при максимальній їх виразності (у 100 %
сильний кореляційний взаємозв’язок) на тлі
спрощення таксономічної різноманітності
біосистеми АМА. Це дозволяє зробити вис)
новок про реалізацію залишкових можливо)
стей щодо врегулювання функціонального
стану, спрямовану на стабілізацію системи.
ФБТС
5
– стан, який характеризується
зменшенням різноманітності складу до од)
ного типу організмів – інфузорії. Кількість
елементів – найменша. Найбільший вплив
на кількість інфузорій справляють зовнішні
фактори функціонування АМА – концентра)
ція забруднювачів і хімічних речовин стічної
води на вході до аеротенка. Вказане дозволяє
припустити, що ФБТС
5
 відображає повну біо)
технологічну виснаженість гідробіоценозу
(повну деградацію) АМА.
Аналізуючи механізм процесу регуляції
в біосистемі типу АМА, слід зазначити, що в
нормальному стані та при відсутності неспри)
ятливого зовнішнього впливу АМА харак)
теризується значною родовою різноманітніс)
тю та значною кількістю кореляційних взає)
мозв’язків між ними. Це забезпечує функціо)
нування АМА в широкому діапазоні вхідних
параметрів на аеротенк, що проявляється
акомодаційними особливостями біосистеми.
Останнє, у свою чергу, дозволяє здійснювати
управління механізмами функціонування та
забезпечувати досягнення цільової функції
біотехнології. У разі збільшення інтенсив)
ності зовнішнього впливу в системі АМА фор)
муються короткотермінові захисні реакції
внаслідок зменшення кількості альтерна)
тивних варіантів регуляції та підсилення го)
ловних регуляторних зв’язків. При цьому
зменшується параметрична чутливість і
варіаційність параметрів функціонування
біосистеми з одночасним зменшенням стій)
кості біоценозу АМА.
Подальше збільшення рівня впливу на
АМА призводить до структурної перебудови
біосистеми АМА і, як наслідок, до зникнен)
ня частки таксономічних одиниць і уник)
нення таким шляхом «екологічної ніші». У
цьому сенсі наявність ФБТС
3
 можна поясни)
ти тим, що у разі масової загибелі організмів
виникають, зокрема, сприятливі умови для
підвищення чисельності некрофагів, діяль)
ність яких є передумовою для звільнення
можливих екологічних ніш для подальшого
їх заповнення. При деградації біосистеми
АМА формується відмова регуляторних
механізмів, що і відображає ФБТС
5
. Із)за по)
рушення усіх регуляторних механізмів зво)
ротний перехід до процесу оновлення систе)
ми, навіть за умов відсутності пошкоджую)
чого впливу, здійснюється впродовж трива)
лого періоду.
Із наведеного можна зробити висновок,
що кількісно)якісні зміни популяції мікро)
фауни АМА можна вважати об’єктивним
критерієм ефективності біотехнології очи)
щення, що пояснюється нестаціонарністю
зовнішнього навантаження. Так, наприк)
лад, наявність неонолу АФС 9)10 КМ у стіч)
них водах при концентраціях до 50 мг/л не
впливає на стан АМА, що свідчить про ефек)
тивність біотехнології очищення та нор)
мальне функціонування гідробіоценозу:
R=0,56; J=0,92 (ефективність 92 %). По)
дальше підвищення концентрації детерген)
та призвело до активації біоценозу АМА (гра)
нична концентрація 80 мг/л), а далі до де)
градації АМА та його загибелі. Так, почи)
наючи з концентрації 250 мг/л показник
надійності R становить лише 0,02 (ця кон)
центрація детергента у стічних водах токсич)
на для гідробіоценозу АМА, а значить на
вході в аеротенк слід її зменшувати).
Аналіз показника якості біотехнології
очищення дозволяє зробити висновок про не)
ефективність (на даних очисних спорудах)
біологічного очищення стічних вод від детер)
гентів (неонолу АФС 9)10 КМ), оскільки при
концентрації токсиканта 250 мг/л ефектив)
ність очищення складає 61 %, а при кон)
центрації 500 мг/л та більше – 50–40 %
(табл. 3). Аналогічне явище виявлено при
оцінці впливу «Поліфос 72». Його гранична
концентрація склала 200 мг/л, токсичний
вплив на АМА проявлявся при концентрації
300 мг/л та більше (R<0,1), ефективність
біологічного очищення також була низькою
(менше 60 %).
У якості значущих показників для кон)
тролю оптимальних умов функціонування
біотехнології очищення запропоновано по)
казник якості (ентропії біоценозу), який
визначає ефективність очищення, а також
показник технологічної надійності функціо)
нування біоценозу АМА. Слід зазначити, що
незалежно від виду токсиканта показник
надійності відображає функціональний біо)
технологічний стан процесу очищення.
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Висновки
1. Популяція гідробіонтів активного му)
лу аеротенка характеризується кількісно)
якісною гетерогенністю, яка взаємозв’язана
з біотехнологічним станом гідробіоценозу,
зокрема ФБТС
1
 відповідає нормальному біо)
технологічному стану при відсутності не)
сприятливого впливу на активний мул аеро)
тенка; ФБТС
2
 ідентифікує наявність корот)
котермінових захисних реакцій активного
мулу аеротенка; ФБТС
3
 відображає специ)
фічну регуляцію біосистеми активного мулу
аеротенка у разі технологічного (токсиколо)
гічного) перенавантаження; ФБТС
4
 свідчить
про реалізацію захисних механізмів біоцено)
зу активного мулу аеротенка та є індикатором
«мобілізації останніх резервів»; ФБТС
5
–
свідчення функціональної неспроможності
та деградації активного мулу аеротенка.
2. Ефективність біологічного очищення
стічних вод визначається концентрацією де)
тергентів і кількісно)якісною гетерогенністю
популяції гідробіонтів активного мулу аеро)
тенка.
3. Запропонована біотехнологічна стра)
тегія на очисних спорудах, яка базується на
практичній реалізації концепції біологічного
розкладання та удосконаленні біометричних
і токсикологічних оцінок в оперативному
контролі за біотехнологією очищення стіч)
них вод, дозволяє забезпечити нормативні
значення скиду завдяки науково)обґрунто)
ваній оптимізації гетерогенності популяції
гідробіонтів активного мулу аеротенка.
Таблиця 3. Залежність ефективності біотехнології від концентрації детергента
у стічних водах (на прикладі неонолу АФС 910 КМ)
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БИОТЕХНОЛОГИЧЕСКОЕ СОСТОЯНИЕ ПОПУЛЯЦИИ ГИДРОБИОНТОВ АКТИВНОГО ИЛА АЭРОТЕНКОВ
И ЭФФЕКТИВНОСТЬ ОЧИСТКИ СТОЧНЫХ ВОД
Л.Г. Шаповал
Приведены результаты исследования популяции гидробионтов активного ила аэротенков очист)
ных сооружений. На основе статистического анализа и изучения факторно)следственных взаимосвя)
зей выявлены основые функциональные биотехнологичекие состояния популяции гидробионтов ак)
тивного ила, что проявляется родовой гетерогенностью популяции, которая зависит от уровня ток)
сичности сточных вод. С позиций модельной термодинамической системы определено, что родовая
гетерогенность популяции является критерием технологической надежности и эффективности био)
технологии очистки сточных вод от детергентов.
Ключевые слова: популяция, гидробионты, биотехнология, детергенты.
BIOTECHNICAL CONDITIONS OF HYDROBIONTS POPULATION OF AERATION TANCS’ ACTIVE SLUDGE
AS THE NESESSARY CONDITIONS FOR EFFECTIVE BIOLOGICAL PARIFICATION SEWAGE WATER
L.G. Shapoval
Investigation results of hydrobionts populations of aeration tanks’ active sludge on the disposal works
are considered. Main functional biotechnical conditions of hydrobionts populations of active sludge are
shown on the basis of statistic analysis and factor)inherited connections. Genus heterogeneity of popula)
tion depends on the level of toxicity of sewage water. According to the model thermodynamic system is
determined, that genus heterogeneity of population is the criterion of technological reliability and effi)
ciency of biotechnology of sewage water purification from detergents.
Key words: population, hydrobionts, biotechnology, detergents.
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УРОВЕНЬ ФИЗИОЛОГИЧЕСКИХ ФУНКЦИЙ ИММУНОГЛОБУЛИНА Е
У РАБОТАЮЩИХ В АЛЛЕРГООПАСНЫХ ПРОИЗВОДСТВАХ
О.Н. Чернышева
ГП Харьковский НИИ гигиены труда и профзаболеваний
Обследовано более 500 работающих в аллергоопасных условиях труда двух кожевенных
предприятий (РКП), двух химико)фармацевтических заводов (РХФ), работников аптек
(РА), а также 91 больной с аллергопатологией (бронхиальная астма, хронический бронхит
в сочетании с бронхиальной астмой). У работающих уровень IgE достигал высоких значе)
ний, а величины ниже нормы (менее 20 МЕ) регистрировались только в 1,7 % случаев. У
больных сниженные значения встречались в 10 раз чаще (у 17 %), тогда как по уровню
повышенных значений они занимали одно из последних мест. Высокое содержание IgE у
работающих позволяло повысить адаптационные возможности иммунного ответа, кор)
ректируя показатели клеточного и гуморального звена (1)й тип ответа – у РКП и РА) или
только гуморального (2)й тип – у РХФ). Уровень IgE в крови не определяет состояние
патологии, напротив, ему присущи свойства адаптогена и широкие возможности в фи)
зиологических пределах.
Ключевые слова: иммуноглобулин E, аллергены, адаптогенные свойства, тип иммун
ного ответа.
ях труда на двух заводах химико)фармацев)
тической промышленности (фармацевтиче)
ская фирма «Здоровье» и НИИХТЛС –
РХФ), двух кожевенных заводах (харьков)
ский «Большевик» и вознесенское кожобъе)
динение «ВозКО» – РКП); аптечные работ)
ники г. Харькова (АР), а также 91 больной
клиники с установленным диагнозом про)
фессиональных заболеваний с аллергиче)
ским компонентом (бронхиальная астма,
хронический бронхит в сочетании с бронхи)
альной астмой). Группу контроля состави)
ли 52 человека, не имевших контакта с ал)
лергенами. С целью выявления определен)
ных параллелей между степенью аллергиза)
ции организма и характером сдвигов пока)
зателей иммунного статуса всех работающих
и больных разбили на три группы в зависи)
мости от содержания IgЕ: 1)я группа – уро)
вень IgЕ ниже нормы (менее 20 МЕ), 2)я – в
пределах нормы (21–100 МЕ) и 3)я – выше
нормы (более 100 МЕ).
Популяции лимфоцитов (Т, В, D, 0) и суб)
популяции Т)лимфоцитов идентифицирова)
ли по методам, описанным ранее [5]. Показа)
тели состояния гуморального звена включа)
ли содержание иммуноглобулинов классов А,
М, G, Е, (иммуноферментный анализ), цир)
кулирующих иммунных комплексов (ЦИК),
активность системы комплемента.
Результаты исследований. Обследование
работающих позволило установить, что уро)
вень общего IgЕ у них в большей части пре)
вышал 100 МЕ и зачастую достигал очень
высоких значений (до нескольких тысяч).
Иммуноглобулин класса Е (IgЕ) значи)
тельно отличается от иммуноглобулинов ос)
новных классов как по структуре, так и по
функции [1]. До настоящего времени счита)
лось, что высокие его уровни ассоциирова)
ны с повышенной частотой реагирования на
аллергены и с возникновением аллергиче)
ских заболеваний [2, 3]. Наряду с этим по)
является все больше работ, в которых ука)
зывается, что высокий уровень IgЕ может
быть и не связан с наличием таких заболева)
ний [1, 2, 4] и только в части случаев уро)
вень IgЕ зависит от клинических признаков
атопически измененной реактивности [4].
Таким образом, проблема значимости IgЕ у
лиц, не имеющих в анамнезе аллергических
заболеваний, остается не раскрытой. Для ее
решения важно обследовать работающих на
аллергоопасных производствах, когда в их
крови зачастую регистрируются повышен)
ные уровни IgЕ, в то время как у довольно
значительной части из них в анамнезе не
имеется аллергических заболеваний.
Целью настоящего исследования было
проведение анализа данных уровня IgЕ у ра)
ботающих на аллергоопасных производст)
вах, различающихся по характеру воздейст)
вующих на них аллергенов, сопоставить их
с таковыми у больных аллергическими за)
болеваниями профессионального генеза и
выяснить, не сдвигаются ли при этом пока)
затели иммунного статуса в сторону атопи)
чески измененной реактивности.
Материал и методы. Обследовано более
500 работающих в аллергоопасных услови)
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Результаты анализа содержания IgЕ у рабо)
тающих и больных с аллергопатологией
представлены в табл. 1.
Следует отметить, что уровень IgE по ка)
ждой из градаций выше у работающих, не)
жели у больных. Представляется вероятным,
что IgE стремится занять более высокие по)
зиции при постоянном и длительном контак)
те с веществами)аллергенами. Подтвержда)
ет такое предположение количество рабо)
тающих, у которых обнаружены повышен)
ные титры IgE. Как следует из табл. 1, ли)
дирует в этом отношении кожевенный завод
«Большевик», где почти 90 % работающих
имеют высокие и очень высокие уровни IgE.
Затем идут работники аптек и близки к ним
работающие «ВозКО». На последнем месте –
работающие на фирме «Здоровье». Объеди)
няет все контингенты работающих отсутст)
вие или очень малое количество лиц с низ)
ким уровнем IgE (табл. 1, 1)я группа). Это
позволяет заключить, что для всех работаю)
щих в аллергоопасных условиях труда ха)
рактерен «сдвиг вправо», то есть в сторону
более высоких величин IgE.
Говоря о возможных последствиях син)
теза высоких уровней IgE у работающих, пре)
жде всего следует проанализировать, на)
сколько значимо это сказывается на дина)
мике показателей иммунного статуса. Про)
веденный анализ показал, что повышенные
уровни IgE у работающих позволяют повы)
сить адаптационные возможности иммунно)
го ответа. При этом у работающих на «Боль)
шевике», в «ВозКО» и у аптечных работни)
ков (РКП и АР) выявлен более широкий
спектр сдвигов, включающих как показате)
ли клеточного, так и гуморального звена им)
мунитета, тогда как у РХФ изменения не
столь обширны. В частности, как следует из
табл. 2, у работающих на «Большевике» на
фоне роста уровня IgЕ достоверно повыша)
ется в крови содержание лейкоцитов и на)
блюдается тенденция к повышению лимфо)
цитов, уровень которых и так выше, чем в
контроле, уже во 2)й группе, то есть при не)
высоких концентрациях IgЕ.
Выявлено увеличение общего пула
Т)лимфоцитов, происходящее на фоне повы)
шения как хелперной (Т)ранние), так и су)
Таблица 1. Уровень общего IgE и количество лиц (%), составивших группы с пониженным,
нормальным и повышенным его содержанием у работающих
и больных с аллергопатологией
* Сдвиг достоверен относительно группы больных.
В отличие от работающих, больные с вы)
сокими уровнями IgE занимают одно из по)
следних мест (табл. 1). И, напротив, у них
появляется довольно объемная группа
(17 %), для которой характерно содержание
IgE, не достигающее границ нормы. Причем
часто это больные, характеризующиеся до)
вольно тяжелой степенью аллергопатоло)
гии. Полученные результаты могут свиде)
тельствовать о том, что при аллергических
заболеваниях не синтезируются столь боль)
шие количества IgE, которые характерны
для большинства работающих. Второй ва)
риант, более вероятный, что IgE в большей
мере, чем у здоровых, уходит в ткани, по)
скольку у больных ослаблена прочность тка)
невых барьеров.
прессорной субпопуляций (Т)восстановлен)
ные). Однако и в том, и другом случае их чис)
ленность не превышает уровень контроль)
ных значений, несмотря на то, что величина
соотношения хелперы/супрессоры (ИРИ)
повышается. Обращает внимание значи)
тельное увеличенние числа молодых форм –
стабильных Т)лимфоцитов. Наряду с Т)сис)
темой иммунитета имеет место повышение и
показателей В)системы, причем особой пе)
регрузки в этом случае не просматривается.
Уровень В)лимфоцитов достоверно снижает)
ся. Несмотря на то, что синтезируются боль)
шие количества IgЕ, процесс идет не за счет
снижения содержания основных классов им)
муноглобулинов (А, М, G), которое также не)
сколько повышается в каждом случае. Это
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один из аргументов в пользу отсутствия ал)
лергической настроенности организма. Кро)
ме того, повышение уровня иммунных ком)
плексов свидетельствует об активном про)
цессе их формирования и лучшем очищении
организма от веществ чужеродной природы.
А столь значительное повышение активно)
сти системы комплемента, принимающей
участие как в формировании иммунного ком)
плекса, так и усилении фагоцитарных функ)
ций лейкоцитов, еще раз убеждает в этом.
У работников фирмы «Здоровье» в В)кле)
точном звене, как следует из табл. 3, наблю)
даются в основном те же закономерности, что
и у работающих в кожевенном производстве.
Уровень В)лимфоцитов в 3)й группе не
выше, чем во 2)й, то есть при нормальных
значениях IgE. В то же время наблюдается
достоверное повышение содержания в крови
IgМ и IgG. Активность системы комплемен)
та, хотя незначительно, но также повыша)
ется. Не выявлено только увеличения в кро)
ви уровня ИК. Однако наиболее значимым
отличием в сравнении с РКП является от)
сутствие в целом каких)либо сдвигов в Т)кле)
точном звене иммунного статуса. Следует от)
метить, что по состоянию здоровья из всех
обследованных работники фирмы «Здоро)
вье» являются наиболее благополучными.
Обсуждение результатов. Полученные
результаты позволяют говорить о различных
моделях реагирования на аллергоопасную
обстановку в зависимости от характера ан)
тигена и спектра других воздействующих на
организм факторов. Их можно определить
как 1)й и 2)й тип ответа организма, однако в
любом случае наблюдается стимуляция ка)
ких)либо звеньев иммунного ответа при от)
сутствии характерных черт атопически из)
мененной реактивности. Из этого следует,
Таблица 2. Показатели иммунного статуса у работающих
кожевенного завода «Большевик» в зависимости от уровня общего IgE (Х±Sx)
* Сдвиг достоверен между 2)й группой и контролем или между 2)й и 3)й группами.
Г І Г І Є Н А
207
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА І КЛІНІЧНА МЕДИЦИНА. 2004. № 4
что IgE является, очевидно, адаптогеном, им)
муномодулятором и способствует переходу
иммунной системы в более активное состоя)
ние. Убедительность выводов об адаптоген)
ных свойствах IgE подтверждается, во)пер)
вых, тем, что его концентрация в крови в от)
личие от основных классов иммуноглобули)
нов способна значительно (на 2–3 порядка)
повышаться без признаков патологии. На это
могут указывать и особенности структуры
IgE – его цитофильность, наличие в составе
лектиновых группировок. По мнению [1, 6],
с помощью IgE в ответ организма подключа)
ются клетки воспаления, которые наделяют)
ся свойствами иммунокомпетентности. Сле)
дует также учесть, что одним из наиболее эф)
фективных методов лечения аллергических
заболеваний считается специфическая имму)
нотерапия (СИТ) [7], когда проводится на)
грузка достаточно высокими дозами аллерге)
нов, что позволяет вернуть организм на уро)
вень физиологического иммунного ответа.
Поскольку IgE – главная составляющая
патогенеза аллергопатологии, то значитель)
ное напряжение систем синтеза этого имму)
ноглобулина, в том числе и у работающих,
может перейти в область патологических ре)
акций. Это тем более вероятно, что физио)
логические пределы уровня IgE практически
лежат в области патологии и, очевидно,
именно этим определяется отсутствие про)
порциональности между его величиной и сте)
пенью тяжести заболевания.
Вероятность склонности организма к ал)
лергопатологии, по мнению [2], значительно
повышается при наличии неспецифических
факторов, среди которых в настоящее время
значительное внимание уделяется тканевым
факторам, их подверженности изменениям
при неблагоприятной обстановке окружаю)
щей среды [8]. Очевидно, данный вариант
реализуется у контингента аллергоопасных
профессий, где практически отсутствуют ли)
ца с выраженной склонностью к атопии [9], а
патология отдельных органов и систем усу)
губляется по мере увеличения длительности
стажа работы. Именно такой подход позво)
ляет не только объективно проследить меха)
низмы развития, но и разработать методы
ранней диагностики и профилактики аллер)
гопатологии у работающих [10].
Выводы
1. У работающих в аллергоопасных ус)
ловиях труда регистрируются высокие вели)
чины содержания IgE в сыворотке крови, за)
частую без признаков аллергически изменен)
ной реактивности по показателям иммунно)
го статуса.
2. Повышенные уровни IgE позволяют
повысить адаптационные возможности им)
мунного ответа. При этом наблюдаются два
типа реагирования, когда коррекции подвер)
жены показатели клеточного и гуморально)
го – 1)й тип, или только гуморального зве)
на – 2)й тип.
3. Широкий спектр сдвигов, характерный
для иммунного статуса при высоких уровнях
IgE без признаков патологии, позволяет за)
ключить, что этому иммуноглобулину при)
сущи физиологические функции в организ)
ме. Очевидно, в условиях длительной аллер)
генной нагрузки и при отсутствии склонно)
сти организма к атопии он может играть роль
адаптогена.
Таблица 3. Показатели иммунного статуса у работников фирмы «Здоровье»
в зависимости от уровня общего IgE
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РІВЕНЬ ФІЗІОЛОГІЧНИХ ФУНКЦІЙ ІМУНОГЛОБУЛІНУ Е У ПРАЦЮЮЧИХ У АЛЕРГОНЕБЕЗПЕЧНИХ
ВИРОБНИЦТВАХ
О.Н. Чернишова
Обстежено більш 500 працюючих у алергонебезпечних умовах праці на двох шкіряних підприємств
(РШП), двох хіміко)фармацевтичних заводах (РХФ), працівників аптек (РА), а також 91 хворого
(бронхіальна астма, хронічний бронхіт у сполученні з бронхіальною астмою). У працюючих рівень
IgE досягав високих значень, величини нижче норми (менш 20 МЕ) реєструвалися тільки у 1,7 %
випадків. У хворих знижені значення зустрічалися в 10 разів частіше (у 17 %), тоді як за рівнем
підвищених значень вони займали одне з останніх місць. Високий вміст IgE у працюючих дозволяв
підвищити адаптаційні можливості імунної відповіді, коригуючи як показники клітинного, так і
гуморального імунітету (1)й тип відповіді – у РШП і РА), чи тільки гуморального (2)й тип – у РХФ).
Рівень IgE у крові не визначає стан патології, навпроти, йому притаманні властивості адаптогену і
широкі можливості у фізіологічних межах.
Ключові слова: імуноглобулін E, алергени, адаптогенні властивості, тип імунної відповіді.
LEVEL OF PHYSIOLOGICAL FUNCTIONS IMMUNOGLOBULINE Е FOR PERSONS WORKING AT ALLERGY*
DANGEROUS MANUFACTURES
O.N. Сhernysheva
More than 500 persons working at allergydangerous manufactures – 2 tanning (WTI), 2 chemico)
pharmaceutical factories (WCPh), workers of drugstores (WD), and also 91 patients with allergic patho)
logy (a bronchial asthma, a chronic bronchitis in a combination with bronchial asthma. The IgE level of
working persons achieved high values, but in 1,7 % cases the norm below values (less than 20 МЕ) were
registered. The patients had the reduced level of IgE in 10 times more often (at 17 %), whereas as for
increased level it was on one of last places. High contents of IgE working persons allowed to increase
adaptable opportunities of the immune answer, which correcting cellular and humoral immunity parame)
ters (the 1)st type of the answer – for WTI and WD), or only humoral (2)nd type – for WCPh). The blood
IgE level does not determine the pathology state, but, on the contrary, it has the adaptogene properties
and wide opportunities in physiological borders.
Key words: immunoglobuline E, allergens, adaptogene properties, type of immune answer.
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ДАНИИЛ ЕВСЕЕВИЧ АЛЬПЕРН.
К 110ЛЕТИЮ СО ДНЯ РОЖДЕНИЯ
Р.У. Липшиц
Харьковский государственный медицинский университет
ЮБІЛЕЇ
15 декабря 2004 года исполняется 110 лет со дня
рождения член)корреспондента АН УССР, заслужен)
ного деятеля науки, доктора медицинских наук, про)
фессора Даниила Евсеевича Альперна – ученого с ми)
ровой известностью, крупнейшего теоретика медици)
ны, создателя ряда направлений патологии, успеш)
но разрабатываемых в настоящее время.
Д.Е. Альперн родился в Харькове. В 1913 году по)
сле окончания с золотой медалью гимназии поступил
на медицинский факультет Харьковского универси)
тета. Свою научную деятельность начал, еще будучи
студентом, при кафедре общей патологии под руково)
дством выдающегося патолога, ученика В.В. Пашу)
тина, одного из основоположников отечественной эн)
докринологии профессора А.В. Репрева. На 5)м курсе
за научный труд «Изменения морфологического со)
става крови при гиперфункции мозгового придатка»
был удостоен Советом университета золотой медали.
По окончании медицинского факультета в 1917 году
был оставлен стипендиатом при кафедре общей пато)
логии Харьковского университета для подготовки к
профессорскому званию. В 1921 году защитил дис)
сертацию на тему «Материалы к физиологии и пато)
логии мозгового придатка». С 1920 по 1929 год он
занимал последовательно должности прозектора,
старшего ассистента и приват)доцента кафедры. В эти годы неоднократно был командирован
на продолжительный срок в зарубежные лаборатории и работал в Институте патологии (Бер)
лин), Институте физиологии у профессора Гебера (Киль), в Институте биохимии у профессора
Косселя (Гейдельберг), а также в лабораториях и клиниках внутренних болезней Киля и
Вены. В этот ранний период научной деятельности он занимался исследованиями в области
экспериментальной эндокринологии, а также патологии обмена веществ при голодании.
В 1929 году Д.Е. Альперн был избран профессором, заведующим кафедрой патологиче)
ской физиологии Харьковского медицинского института, которой блестяще руководил поч)
ти 40 лет, до конца своей жизни (умер 24 августа 1968 г.). Талантливый экспериментатор и
выдающийся ученый, он руководил одновременно отделами патофизиологии Украинского
психоневрологического института (с 1923 г.) и Украинского института экспериментальной
медицины (1934–1941 гг.).
В годы Отечественной войны, находясь в эвакуации в составе института в Чкалове (Оренбур)
ге), выполнил в лаборатории и госпиталях значительные исследования по вопросам раневого
процесса, проблемам шока и трофических язв, имеющие не только теоретическое, но и прак)
тическое значение для хирургии и терапии военного времени.
Д.Е. Альперн – крупнейший ученый, один из ведущих патофизиологов, основополож)
ников советской патофизиологии, труды которого сыграли большую роль в развитии теоре)
тической медицины. Широкую известность приобрели его выдающиеся исследования по па)
тологии вегетативной нервной системы, обмену веществ, воспалению, аллергии и ревматиз)
му. Им обосновано нейрогуморальное направление в понимании реактивности и патогенеза
ряда патологических процессов. Глубокая разработка теоретических проблем имела большое
значение для решения ряда вопросов диагностики и терапии в клинике внутренних болезней,
невропатологии и психиатрии.
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Значительное место в научной деятельности Д.Е. Альперна занимают исследования функций
эндокринных желез, в частности роли гипофиза в реактивности организма, обмене веществ, кро)
вообращении, морфологии крови. Особенно углубленно изучается роль гипофиза в аллергиче)
ских реакциях, а также в патогенезе воспаления. Большое число работ посвящено исследовани)
ям химической и физико)химической основы функций вегетативной нервной системы. Установ)
лено регуляторное воздействие вегетативной нервной системы на тканевой обмен, вскрыты неко)
торые механизмы трофической функции нервной системы. Д.Е. Альперн приходит к важному
выводу, что симпатическая нервная система влияет на трофику ткани – регулирует проницае)
мость клеток по отношению к различным коллоидным и кристаллоидным веществам.
Дальнейшее развитие исследований о влиянии нервной системы на химизм тканей привело
к углубленному изучению химических факторов нервного возбуждения в патологии. Ученым
созданы новые представления о химической ауторегуляции в деятельности нервной системы,
механизмах противорегуляции. Получены новые экспериментальные данные о роли медиато)
ров в рефлекторной деятельности, значении их в передаче нервного импульса в центральных
синапсах, в патогенезе различных заболеваний нервной системы, вегетативных асимметрий,
эпилепсии Джексона, маниакально)депрессивного психоза, болезни Паркинсона, некоторых
заболеваний внутренних органов, связанных с нарушением функций вегетативной нервной
системы. Особенно детальному изучению была подвергнута с этой точки зрения язвенная бо)
лезнь желудка и двенадцатиперстной кишки. Впервые обнаружен в крови больных ацетилхо)
лин и установлено значение холинергических реакций в оценке состояния язвенного больного,
в дифференциальной диагностике между язвой и раком желудка. Обширные эксперименталь)
ные и клинико)физиологические исследования холинергических процессов при разнообразных
нарушениях функций нервной системы, в патогенезе ряда заболеваний центральной и перифе)
рической нервной системы, воспаления, трофических и аллергических расстройств, язвенной
болезни позволили Д.Е. Альперну обосновать концепцию нейрогуморальных расстройств: со)
стояния нейрогуморальной компенсации, субкомпенсации и декомпенсации. Раскрытие роли
холинергических процессов в патогенезе трофических язв и длительно незаживающих ран, а
также при Джексоновской эпилепсии побудило применить ацетилхолин и эзерин в экспери)
ментально)терапевтических целях с положительным результатом.
Изучение нарушений регуляции обмена и значения эндокринной и вегетативной нервной
системы в патологических процессах привело к широкой разработке проблемы реактивности
организма в эксперименте и клинике. Существенный вклад внесен в изучение аллергии, физио)
логических регуляторных механизмов аллергических реакций. Детально изучены изменения
обмена веществ при различных аллергических реакциях. Показано важное значение наруше)
ний углеводного обмена, роль в них лейкоцитов, получены новые данные о патохимии очага
аллергического воспаления. Выявлена роль гипоталамо)гипофизарно)надпочечниковой сис)
темы в патогенезе аллергии и воспаления. Еще в 1923 году Д.Е. Альперн установил, что экс)
тракты гипофиза вызывают эозинопению. Еще до открытия АКТГ, до работ Селье, им установ)
лено десенсибилизирующее и противовоспалительное действие одного из экстрактов гипофиза,
в дальнейшем объясненное адренокортикотропной активностью. Предложенный в 1935 году
препарат гипофиза с успехом применялся в клинике при бронхиальной астме, сенной лихорад)
ке, фликтенулезном заболевании глаз, ревматизме и др. Изучена секреторная деятельность
супраоптического и паравентрикулярного ядер гипоталамуса, выяснена патогенетическая роль
коры надпочечников. Показано также значение хронической сенсибилизации организма в рас)
стройствах кровообращения, в частности в патогенезе некоторых форм гипертензии. Значи)
тельные исследования посвящены обоснованию аллергической природы ревматизма. В 1935 г.
ученого избирают почетным членом Антиревматической лиги Аргентины.
Особое место в научной деятельности Д.Е. Альперна и его школы занимают исследования
воспаления. В широком плане проводившиеся с 1922 года исследования трофической функ)
ции нервной системы и ее участия в расстройствах обмена веществ при воспалении, исследо)
вания роли электролитных сдвигов в развитии воспаления, их связь с нарушением функций
симпатической нервной регуляции расширили представления о физико)химической сущно)
сти воспаления на самых первых этапах его развития.
Результаты, полученные при изучении последствий выключения и особенно раздражения
нервов поврежденной ткани, а также нарушения функций различных образований ЦНС, по)
зволили сделать вывод о важном значении трофических рефлексов в механизме возникнове)
ния воспалительной реакции, что было также подтверждено в клинике при изучении течения
воспаления при разнообразных расстройствах нервной деятельности: вегетативных асиммет)
риях, гемиплегии, паркинсонизме, вегетативных нарушениях при маниакально)депрессив)
ном психозе и шизофрении.
ЮБІЛЕЇ
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Особое значение для раскрытия физиологической сущности воспаления имели также
приоритетные исследования эндогенных факторов воспаления. Так, впервые была установлена
медиаторная роль ацетилхолина и значение взаимоотношения ацетилхолина и холинэстеразы,
симпатина и норадреналина, а позднее дериватов нуклеинового обмена – адениннуклеотидов и
нуклеозидов, выяснена их роль в основных воспалительных явлениях; расстройствах микро)
циркуляции, повышении сосудистой проницаемости, хемотаксисе, эмиграции лейкоцитов, фа)
гоцитозе. Впервые в 1963 году установлен факт взаимодействия медиаторов в патогенезе воспа)
ления. Выяснена также связь между гормональной регуляцией воспалительного очага и медиа)
торами воспаления. Значение адениннуклеотидов в стимуляции защитных реакций при вос)
палении позволило с успехом применить их в терапии некоторых воспалительных процессов,
преимущественно туберкулезного происхождения. В исследованиях, выполненных совместно с
офтальмологическим институтом им. Гиршмана (Д.Е. Альперн, И.И. Меркулов, Р.У. Липшиц,
З.Т. Зильберман), и в клинике туберкулезного института (Р.Н. Пинская, Р.У. Липшиц) показа)
на эффективность терапевтического действия препарата, содержащего адениннуклеотиды, при
туберкулезном воспалении и некоторых других воспалительных заболеваниях глаза, а также у
больных туберкулезным полисерозитом.
Многолетними исследованиями воспаления в эксперименте и клинике внесен существен)
ный вклад в общую патологию воспаления. Эти исследования позволили обосновать значе)
ние в патогенезе воспаления биохимической альтерации ткани, создали физиологические ос)
новы понимания патогенеза воспаления и дали возможность глубже оценить воспаление не
только как местную, но и общую реакцию организма.
Д.Е. Альперн является автором более 200 научных работ, опубликованных в нашей стра)
не и за границей. Среди них ряд монографий, в частности «Учение о лихорадке» (1926), «Ве)
гетативная нервная система и обмен веществ» (1931), «Ревматизм в свете эксперимента»
(1934), «Вегетативная нервная система и тканевой обмен» (1935), «Проблемы аллергиче)
ской реактивности» (1936), «Химические факторы нервного возбуждения в организме чело)
века» (1944). В 1959 году выходит в свет знаменитая монография «Воспаление» (Вопросы
патогенеза), в 1963 году – «Холинергические процессы в патологии». Эти монографии полу)
чили широкую известность у нас и за рубежом, стали по многим вопросам настольными кни)
гами. Д.Е. Альперном опубликован ряд монотематических сборников научных работ: «Веге)
тативная нервная система и внутренняя секреция» (I и II части, 1924, 1926), «Проблемы
ревматизма» (1934), «Гиперергия» (1936), «Гиперергические реакции» (1938), «Аллергия и
десенсибилизация» (1940), «Гуморальная ауторегуляция в деятельности вегетативной нерв)
ной системы» (1945), «Гуморальные факторы реактивности нервной системы» (1949). Напе)
чатано более 20 обзоров по вегетативной нервной системе, диэнцефалогипофизарной системе,
трофической функции нервной системы, воспалению, основным направлениям изучения аллер)
гии, нейрогуморальной регуляции в организме и др.
Д.Е. Альперн создал большую школу патофизиологов. Под его руководством выполнено
12 докторских и 40 кандидатских диссертаций. Многие ученики Д.Е. Альперна возглавили
кафедры (Л.М. Туткевич, Н.Н. Транквилитати, Э.Н. Бергер, П.Т. Белозоров, Р.У. Липшиц)
и отделы патофизиологии научно)исследовательских институтов в Курске, Донецке, Терно)
поле, Благовещенске, Харькове, Москве, Тбилиси и других городах. Врачи)клиницисты, вы)
полнявшие диссертации под руководством Д.Е. Альперна, стали заведующими кафедрами в
Перми, Ставрополе, Челябинске, Ленинграде, Тбилиси.
Д.Е. Альперн был не только крупным ученым, но и исключительно талантливым педагогом,
блестящим лектором. Он внес неоценимый вклад в становление патофизиологии как учебной
дисциплины в медицинских институтах. В 1938 году он издает новый учебник патофизиологии,
который впервые у нас содержал курс не только общей, но и частной патофизиологии. Учебник
выдержал 6 изданий (последнее в 1965 г.) на русском языке, в 1949. издан на украинском языке,
получил широкое распространение в странах Восточной Европы, в Китае и странах Латинской
Америки: переиздан на пяти иностранных языках – немецком, английском, болгарском, румын)
ском, китайском; в 1965 г. был удостоен Почетного диплома МЗ СССР. Д.Е. Альперн был орга)
низатором и многолетним председателем студенческого научного общества в институте. Он все)
гда был полон творческой энергии. Его блестящие лекции, доклады, раскрывающие широкие
перспективы в науке, роль экспериментальной патологии в решении кардинальных проблем кли)
ники, всегда пользовались большой любовью слушателей и отличались глубиной анализа и син)
теза, логикой, культурой изложения. Многие врачи, научные работники различного профиля
сохранили на всю жизнь добрую память и благодарность талантливому учителю.
Д.Е. Альперн был бессменным и активным участником всесоюзных и республиканских
съездов, международных конгрессов и симпозиумов.
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Многогранную научную и педагогическую деятельность он сочетал с общественной рабо)
той. В разное время Д.Е. Альперн состоял членом Харьковского городского совета, Генераль)
ным секретарем Украинского отдела ВАРНИТСО. С 1923 года неоднократно избирался пред)
седателем Харьковского общества патологов, членом президиума и членом правления Харь)
ковского медицинского общества, членом правления Всесоюзного и заместителем председа)
теля Украинского научного общества патофизиологов, членом Ученого совета Минздрава
СССР, членом редколлегии журналов «Патологическая физиология и экспериментальная
терапия», «Архив патологии», «Врачебное дело», «Фізіологічний журнал», членом редак)
ционного совета Большой медицинской энциклопедии, первой многотомной Украинской со)
ветской энциклопедии. В 1938 году был избран почетным членом Международной антирев)
матической лиги, в 1939 году – член)корреспондент АН УССР, в 1947 году удостоен почетно)
го звания заслуженного деятеля науки УССР. За плодотворную научную педагогическую и
общественную деятельность награжден многими почетными грамотами, ему присуждены две
республиканские премии Наркомпроса УССР. Награжден медалями «За победу над Германи)
ей», «За доблестный труд в Отечественной войне», «20 лет Победы над Германией».
Д.Е. Альперн – яркий образец ученого, глубоко преданного науке, вся его жизнь служит
примером самоотверженного труда на благо науки. Выше всего он ставил научную истину,
достоверность научных фактов, их объективную оценку. Даниил Евсеевич особенно чутко,
заботливо и вместе с тем требовательно относился к молодым ученым, способствуя их
профессиональному, научному и культурному росту.
Д.Е. Альперн обладал исключительным даром предвидения, был на редкость талантли)
вым и оригинальным ученым, соединившим в себе блестящую интуицию, острую наблюда)
тельность, конкретность и способность к объективному, истинно научному анализу патоло)
га)теоретика с мастерством экспериментатора, исследователя. Он был человеком ис)
ключительной чести и порядочности, безупречной нравственности, скромности, глубоко
приверженным идеалам гуманизма. Честность, большая внутренняя культура, благородство
души, принципиальность завоевали ему уважение и любовь.
Время, прошедшее после смерти Даниила Евсеевича, особенно ярко высветило его место в
истории медицинской науки.
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СЛОВО ОБ УЧИТЕЛЕ.
110 ЛЕТ СО ДНЯ РОЖДЕНИЯ
ВАСИЛИЯ СТЕПАНОВИЧА ДЕРКАЧА
21 декабря 2004 года исполняется 110)я годовщина со дня
рождения член)корреспондента АМН СССР, заслуженного
деятеля науки УССР, доктора медицинских наук, профессора
Василия Степановича Деркача.
Василий Степанович родился в 1894 году в украинском
селе Корсунь Енакиевского района Донецкой области в семье
крестьянина.
В 1917 году окончил медицинский факультет Харьковско)
го университета и был призван в действующую армию, где ра)
ботал полковым врачом. С 1918 по 1932 год – ассистент ка)
федры микробиологии. С 1932 по 1941 год возглавлял кафед)
ру микробиологии 2)го Харьковского медицинского институ)
та. В 1939 году ему присуждена ученая степень доктора меди)
цинских наук, а в 1940)м присвоено звание профессора по ка)
федре микробиологии. За разработку метода однократной вак)
цинации против брюшного тифа ЦИК СССР в 1934 году награ)
дил его первым орденом Трудового Красного Знамени.
В 1941 году В.С. Деркач вместе с семьей был эвакуирован в Волгоград, затем в Саратов и
Оренбург, где заведовал отделом Украинского Мечниковского института и кафедрой микро)
биологии Оренбургского сельхозинститута.
В 1944 году В.С. Деркач возвращается в Харьков и возглавляет в течение 27 лет кафедру
микробиологии Харьковского медицинского института, а в 1971 году передает руководство
своему ученику – А.Я. Цыганенко.
Творческая жилка у Василия Степановича проявилась еще в молодые годы. Став асси)
стентом кафедры микробиологии, он активно участвует в борьбе за ликвидацию грозной эпи)
демии паразитарных тифов и азиатской холеры в г. Харькове. В период с 1941 по 1944 год
принимает участие в диагностике и ликвидации вспышек особо опасных и других инфекци)
онных заболеваний в тылу и на фронте, не оставляя при этом научных исследований. За
проведенную работу в 1945 году Указом Президиума Верховного Совета СССР награжден
вторым орденом Трудового Красного Знамени и медалью «За доблестный труд в Великой Оте)
чественной войне». В 1943 году Указом Президиума Верховного Совета СССР В.С. Деркачу
было присвоено звание заслуженного деятеля науки. В 1945 году он был избран член)коррес)
пондентом АМН СССР.
Василий Степанович Деркач был высоко эрудированным ученым, постоянно интересовал)
ся новыми достижениями в микробиологии. Поле его научной деятельности многогранное. В
1922 году он выделил активный штамм дизентерийного бактериофага, чем было положено
начало обстоятельному изучению феномена Дэрреля в нашей стране – учению о бактериофагии.
В лаборатории С.И. Златогорова он изучал биохимические свойства холерного вибриона,
длительное время (1930–1939 гг.) занимался изучением токсических свойств брюшнотифоз)
ных бактерий, их антигенных и иммуногенных характеристик. Заслуживают внимания экс)
периментальные исследования В.С. Деркача, выполненные в Украинском институте венеро)
логии и дерматологии (1934–1941), посвященные изучению биологии гонококков и бледных
трепонем.
С 1945 года занимался изучением антибиотических препаратов. Им был предложен отече)
ственный химиотерапевтический препарат Саназин для лечения заболеваний, вызываемых
патогенными кокками, туберкулезными и кишечно)тифозными бактериями. В 1948 году по)
лучил авторское свидетельство на этот препарат от Госкомитета по изобретениям при Совете
Министров СССР.
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Особое значение имеют работы В.С. Деркача по созданию противоопухолевых антибиоти)
ческих веществ, в частности неоцида.
В результате многочисленных и многолетних исследований профессоров А.И. Киприано)
ва, Г.В. Самсонова и В.С. Деркача с сотрудниками удалось получить сухой очищенный не)
оцид и в эксперименте на животных, привитых перевиваемыми опухолями, показать, что
препарат обладает высокими терапевтическими свойствами. Полученные эксперименталь)
ные данные явились основанием для клинического испытания неоцида. Результаты исследо)
вания эффективности неоцида докладывались на ІІ Международном симпозиуме по химиоте)
рапии в Неаполе в 1961 году, на IV Международном конгрессе по химиотерапии в Вашингтоне
в 1965 году.
Большое теоретическое и практическое значение имеет работа профессора В.С. Деркача по
изучению природы обнаруженных им цитоплазматических базофильных включений в рако)
вых клетках человеческого и животного происхождения. Пользуясь электронной микроско)
пией, профессор В.С. Деркач обнаружил во включениях электронно)плотные элементы, на)
поминающие вирусные частицы. Работа получила положительный отклик со стороны ряда
отечественных и зарубежных ученых, ее результаты были доложены на ІХ Международном
конгрессе по микробиологии в 1966 году в Москве на секции «Вирусы в онкологии».
В 1961 году Василий Степанович организовал при кафедре микробиологии ХМИ проблем)
ную лабораторию «Антибиотики».
Свои научные работы он публиковал в отечественной и зарубежной печати на русском,
французском и немецком языках.
Научная деятельность В.С. Деркача тесно переплеталась с педагогической. Им было под)
готовлено 6 докторов и свыше 50 кандидатов наук.
В.С. Деркач выполнял большую общественную работу. Он был членом Правления Всесо)
юзного общества эпидемиологов, микробиологов; Правления Всесоюзной секции химиотера)
пии; редакционного совета журналов «Антибиотики», «Мікробіологічний журнал», «Вра)
чебное дело»; соредактором отдела «Микробиология» Большой Советской медицинской эн)
циклопедии, экспертом по антибиотикам Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ),
входил в состав Оргкомитета по созыву ІХ Всесоюзного конгресса микробиологов в Москве в
1966 году.
В 1961 году Указом Президиума Верховного Совета СССР за научную и педагогическую
работу был награжден орденом Ленина.
Жизнь и творчество В.С. Деркача – золотые страницы истории кафедры и университета.
Осознать и оценить его вклад в медицинскую микробиологическую науку можно только спус)
тя годы. В.С. Деркач является образцом честного, неутомимого ученого, чуткого и внима)
тельного педагога, который дал путевку в жизнь многим своим ученикам.
Ныне кафедра микробиологии, вирусологии и иммунологии и проблемная лаборатория
«Антибиотики» Харьковского государственного медицинского университета продолжают де)
ло, начатое Василием Степановичем Деркачем.
А.Я. Цыганенко – ученик В.С. Деркача, заведующий кафедрой
микробиологии, вирусологии и иммунологии
академик, профессор, доктор медицинских наук
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